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Spektrophptometrisches Verfahren zur 
quahtitativen Bestimmung der Konzentration 
einer verdiinnten Komponenie in einera Licht- 
oder einem anderen Strahlungsbrechuhgsmedium 



Die. Erfindung betrif ft allgemein ein spektrophoto- 
metrisches Verfahren zur quantitativen Bestimmung der 
Konzentration einer verdiinnten Komponente in einer 
Licht- oder einer anderen Strahlungs-Brechungsumgebung, 
das die verdiinnte Komponente in Koihbinatibn mit einer 
bekannten Bezugskomponente mit bekanriter Konzentration 
enthalt. • . • . . 

Auf,vielen technischen Gebieten .besteht. die. Notwendig- 
keit einer quantitativen Bestimmung- der; Konzentrationen. 
von. verdiinnten. Komponenten. in Umgebungen. (Medien) in' 
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denen die verdunnten Koraponente in Kombination kit 
.einer Bezugskbmponente mit bekanriter Kqnzentratipn vor- 
rliegt. Beispiele fur Umgebungen solcher Art sind u. a. 
Enzyme ,- Proteine' und Metaboliten . in Korperf lussig- 
Mc^iten; saurehaltige Dampfe Oder gasformige Komponeriten 
( z . B . Hydrogensulf id und Sul f ursaure , Salpetersaure , 
^ohlenmonoxyd usw. ) in ider Atmosphare; Salzkonzentra^- 
tionen ini Meerwasser, das entsalzt werden soil; Ozone 
in mit bzon anger eicherter Luft, die in Abwasseir-Ozon-. 
systemen verweridet wird usw. 

Insbesondere auf dem Gebiet der Medizin und der Gesund- 
heitsvorsbrge besteht ein besonderer Bedarf . nach einer 
eingrif fsfreien, kontihuierlichen / atraumatischen, in 
/ vivo-/ und in situ- Bestimmung der Anteile ,bzw. Mengfen 
yon fcrritisehen raetabolitischen Indikatoren in. Kotper- 
fliissigkeiten Oder Geweben eiries . merischlichen 
Patienten. Beispiele fur solche K6rperf liissigkeiten 
sind das Blut v und die Fliissigkeiten, die mit den 
lymphatis chen und neurologischen Systemen des Kprpers 
verbunden sind. Weitere. Beispiele, die mit dem 
menschlichen Kreislauf system verbunden sind, umfassen 
die Uberwachung der Glucose und des pxydierten bzwi. 
deoxydierten, arteriell bzw. venos gefarbten 
Hamoglobins im Blutstronw Weiterhin ist die (jberwachung 
bestimmter Enzymarten wie zum Beispiel der Cytochrom- 
c-Oxidase-Enzyme (besser bekannt als Cytochrom a, a 3 ) 
oder metabolitischer Substrate (wie. zum Beispiel 
Glucose) oder Produkte (wie zum Beispiel Kohlendioxyd) 
in lokalisierten Geweben, .wie zum Bespiel dem Gehirn 
und Muskeln, eine praktische Anwendung der spektro- 
photometrischen Technologie,, deren Bedeutung standig 
zunimmt. 

Es . . sind bereits spektrophotometrische Verfahren zur. 
tfberwachung der; Metaboliten. in Korperf lussigkeiten : 



vorgeschlagen. worden. . Diese Verfahren beeinhalten. das 
Auftref fen einer Strahlung/ die 1™ allgemeinen im 
sichtbar^n Oder naheri. Infrarotbereich liegt, auf.'ein 
auBeres KSrperteil des Patienten, sowie ein Eindringen 
der Strahlung durch die . Haut und in das innere Gewebe, 
die im Hinblick auf itire Reflektion Oder Transmission 
bei eirier Welleniangenbedingung, bei der die Meta- 
boliten oder andere ( zu iiberwachende Komponenten die 
Strahlung selektiy absobierien, iiberwacht wird . . Dieses 
Verfahren ist im wesentlichen. darauf beschrankt,. aus 
der gemessenen abgegebenen Strahiung (ref lektiert oder 
ausgesendet) eine qualitative Bestimmung : der Eigen- 
schaf ten der Metaboliten yorzunehimen. Am besteh : kann 
ein halb-quantitatives Erg^bnis in einer sogenannten 
Trend-i)b.erwachungs-Betriebsart ; erzielt werden, bei der 
Anderungen der Kbnzentration im Verhaltnis zu dem Zu- 
stand bei einer urspriinglichen Basisliriie bei unbe- 
kannter Konzentration uberwacht werden konneh. 

Geloste Konzentrationeh . in verdiinnten f lussigen Med i en 
konnen theoretisch mit dem <3esetz vori Beer-Lambert 
quant if izieirt werden, wonach 

log (i 0 /I) = d x E x c . 

wobei: 

I Q = Intensitat der auf die Probe einfallenden Quellen- 
strahlung; 

I == Intensitat der durch die Probe ausgesendeten 
Strahlung; 

E = Absorptions- (Extinction-) Koeffizient des gelosten 
Stoffes bei der Welienlange der auf die Probe ein- 
fallenden Quellenstrahlung; 

d. -■ optlscher . Abstahd (Weglange der durch die Probe 
ausgesendeten Strahlung); und 

c:. = Konzentration der Losung (verdtinnte Komponente) in 
der; Losungsprobe . 



Auch wenn die oben genannte Gleichung des . Gesetzes von 
Beer-Lambert eine einfache Bestimiaung von: gelosten 
Konzentrationeh ermoglicht; die bei in vito- Oder 
anderen, diskreten Probensystemen auBerhalb des Korpers, 
die fur herkonunliche spektrophotometrische Proben ver- 
wendet werden,. durchzufiihren sind, 1st eine solche 
direkte, quantitative Messung in einem gesunden Korper 
nicht Jmoglich, auch wenn die beirif lussende Strahlung in 
die Korperteile des Korpersystems, \zvB. Knochen, 
Muskulatur, Organe usw. eindringen kann, da die Streuung 
bzw. Brechung der Strahlung auf ihrem Weg durch das 
Korpersystem sehr ausgepragt und in hdhem MaBe bezuglich 
ihrer Eigenschaf ten veranderlich ist. Eine solche 
Streuung tragt nicht nur dazu bei, die erforderliche 
Information bezuglich der betreffenden ^sorption mit 
einem unbekannten Strahlungsverlust zu be las ten, sondern 
fiihrt auch dazu, daB durch mehrf ache Streuung die Weg- 
lange der Photonen, die eventuell aus dem Korper teil 
austreten, in unbekannter Weise verlangert wird. Als 
Folge davon ist es bisher nicht mSglich gewesen, bei 
einer in vivo-Messung die wirksame Weglange d der ein- 
fallenden Strahlung zu bestiiamen, bevor die daraus 
abgeleitete ausgesendete oder reflektierte Strahlung 
gemessen wird. Als Folge davdh- ist die absolute Quantit- 
f izierung von gelosten Konzentrationen in Korpersystemen 
erheblich beeintrachtigt . 

Unter Berucksichtigung der Alternativen einer trauma- 
tischen Uhtersuchung der interessierenden Korperf liissig- 
keiten durch einen Eingrif f: oder spektrophotometrische 
Verfahren, mit denen nur eine qualitative oder im 
guhstigsten. Fall halb-quantitative Messung yon Ahderun- 
gen in Geweben. oder von Losiingskonzentrationen in 
Korper fliissigkeiten moglich. ist, ist ein wesentlicher 
Bedarf: fur: ein eingrif fsfreies in vivo -Verfahren. zur 
quantitativen Bestimmung; der- Konzentration einesr 



gelosten Stoffes in einem in einem Korper vorhandenen 
Korperf liissigkeits-Losungsmittel . erkennbar . 

Ein ahniicher Bedarf besteht auf zahlreichen anderen 
Gebieten, auf denen die absbluten Konzentrationen von 
verdiinnten. Komjponenteh in fliissigen Medien eine 
Charakteris ierung des Fliis s igkeits systems wes ehtlich 
unteirstiitzen wiirden. Eiri . Beispiel dafiir ist die 
atmospharische Uberwachung des sauren Regens/ d,hl. der 
in der Luf t vorhandenen sauren Verschmutzungen, die sich 
in den vergangenen Jahreh wesentlich erhoht haben und 
erhebliche Schaden in; der Biosphare verursachen, ein- 
schlieBlich einer Entlaubung von Waldgebieten und eine 
Zerstorung riatiirlicher Gewasser und anderer Wasserlaufe. 
Es wird erwartet, daB in den kommjenden Jahren mit der 
zunehmenden Verscharfung des Problems des sauren Regens 
groBere wissenschaftliche und, gesetzgeberische Bemiihun- 
gen auf die Uberwachung des sauren Regens sowie eine 
Steuerung und Minimierung seiner nachteiligen Wirkungeh 
gefichtet werden . Entsprechende Bestimmungen in natiir- 
lich vorkommenden Medien, . wie zum Beispiel triibem Wasser 
und duns tiger Atmosphare oder bewolktem Himmel waren von 
groBem Vorteil fur eine direkte, wirksame und schnelle 
Uberwachung der Umwelt. . . 

Bei zahlreichen anderen industriellen und natiirlichen 
System besteht ein Bedarf nach einer quant it at iven 
tiberwachung von gelosten Stoffen in indirekter Weise, 
die nicht. den bei einer diskreten Probensammlung, Reini- 
gung und Analyse erf orderlichen Zeitaufwand, sowie 
entsprechende Bemuhungen und Kosten zur Folge hat. 

In der US-PS .. 4.281 . 645 von F.F. Jobsis wird. ein 
spektrophotometrisches System zur- Uberwachung- von 
zellularen oxidativen Metaboliten\ durch. eine: eingrif f is.- 
freie in. vivo-Messung von Xnderungen: des^ einge- 



schwungenen Zustandes der Oscydation und Reduktion yori 
zellularen Cytochromen; ziusammen. rait; Xnderungen des 
Blutvolumens, des Oxidations zustandes- des Hamoglobinsi 
und der Rate des Blutf lusses im; Gehln, Herz, in den 
Niereri, anderen Organen, sowie in den GiiedmaBen Oder 
^anderen Teilen des menschlichen oder tierischen Korpers 
offenbart. 

Die; in idem Patent von Jobs is, beschriebene Methodblogie 
umfaBt :ein Aussenden yon S.trahlung im. naheri Infrarotbe- 
reich mit mindestens zwei ] verschiedenen und periodisch 
wiederkehrenden Wellenlangen durch deri Korper und eine 
Erfassung und Mes sung der S trahlungs iritens i tat , die an- 
einem aiideren, beabstandeten Punkt oder an der gegen- 
uberliegendem Seite des' Korpers austritt, urn unter 
Verwendung einer Naherung gemaB dem Gesetz ; von .Beer- : 
Lambert , biocheraische Reaktionen zu . uberwachen. Eine 
dieser ; fiir die Messungen ausgewahlten Wellehlangen liegt 
in einem Bereich, in dem oxydierte Cytochrome a, ay 
selektiv in hohem MaBe absorbierend sindv Bei 
entsprechendeh Wellenlangen auBerhalb der Spitze des 
Absprptionsbandes von Cytochromen, jedpch vorzugsweise 
mit geringeni Abstand zu der Messwelleniange, sind ein 
oder mehrere Bezugssignale vorgesehen. Die Dif ferenz 
oder das : Verhaltnis zwischen den Mess- und Bezugs- 
signalen wird ermiftelt / wobei nichtspezif ische Anderun- 
gen der Intensitat der. ausgesendeten strahlung, die der 
Absorption durch die Cytochrom-Arten nicht zuzuschreiben 
sind, eliminieft werden . Mit. dem System gemaB diesem 
Patent wird folglich ein Ausgangssignal erzeugt, das die 
Dif ferenz oder ein Verhaltnis zwischen der Absorption: 
der gemessenen und der Beziugs-Wellenlangen bei einem 
Organ oder einem anderen Korperteilen: als eine Funktion. 
des Zustandes der metabolitischen Aktivitat in vivo 
darstellt, und. das in. ein Signal, umgewandelt. werden. 
kann, das- ein im. wesentlichen. kontinulerliches: MaB 



dieser Aktivitat darstellt. ,Ein entsprechendes spektro- 
photdmetrisches Re f lexions grad ^Verfahren wird in der 
US-PS 4.223.680 von F . F ; . Jobs is beschrieben . 

In der USVPS 4i655.225 yon C. Dahne et al wird ein 
spektrophotometrisches System fur eine eingirif fsfreie 
Bestimmung der Glucosekbnzehtration in einem Korperge- 
webe beschrieben. Das System umfaBt die Bestrahlung 
eines aufiereh Korperteils : mit optischem Licht, dessen. 
Transmissions- : Oder . Reflexionsgrad bei ausgewahlten 
Werten von Wellenlangenbandern des Glucose-Absorptions^ 
spektrums sowie bei ausgewahlten Wertesn eines Weilen- 
iangenbaiides des ~Absorptionsspektrums des Hintergrundge- 
webes, • das keine Oder nur unwesentliche Mengen von 
Glucose ehthalt, gemessen ; wird. Die erfaJVte MeJi- xind 
Bezugsstrahlung wird dann in elektrische Signale umge- 
wandelt und zur Bestimmung der Glucosekonzentrationen 
verwendet. 

In der europaischeh Patentanmeldung von Hundsgaard (Nr. 
86 . 108 . 426 . 7, 1 veroffent licht am 04 . April 1987 unter Nr. 
0.2.10.417) werden ein Verfahren und eine Vorrichtung zur 
spektrophotometrischen Bestimmung der Konzentration eine 
Deoxyhamoglobins und eine Oxyhemoglobins pder von Para - 
metern beschrieben, die aus der Konzentration von 
individuellen Hamoglobin-Derivaten abgeleitet werden. 
Das Verfahren beeinhaltet das Aussenden von sichtbarem 
Licht zu dem untersuchten Blut, eine Bestimmung der 
durch das Blut auf das Licht bei einer Anzahl von unter- 
schiedlichen Wellenlangen ausgeiibten Modif ikatidn f sowie 
eine Bestimmung der Konzentrationen (oder der abge- 
leiteten Parameter) auf der Basis der Modif ikation des 
Lichtes bei den einzelnen Wellenlangen sowie auf der: 
Basis von vorbestiramten Koef f izienten, die; die Licht- 
Absorptionscharakteristiken jed^s Hamoglobin-Derivates^ 
bei. jeder Wellenlarige darstellen- 



Per .Erf inciting liegt die Aufgabe zugrunde> ein ver- 
bessertes; Verfahren .sowie eirie Vorrichtung ' zur 
indirekteh quantitativen spektrpphotometrischen Be- 
stimmung der Mengen (Anteile) einer verdiinnten 
Komponente durch . Verwendung einer Bezugskomponten in 
einem interessiereriden Medium- (Umgebung) zu schaf fen. 

Feirner liegt dei: Erf ihdung die Aufgabe zugrunde, ein 
solches Verfahren fiir eiiie eingrif fsfreie, quantitative 
in vivo-Bestimmung der Konzentratiori einer verdiinnten 
...gelosten Komponente in einer: Korperlosung zu schaf fen. 

Weitere Auf gaben und Vorteile der Erf indung. ergeben sich 
aus der nachf blgenden Beschreibung sowie den Anspriichen. 

Die Erf indung betrifft ein Verfahren zum Bestimmen der 
wahren Korizentration (z.B. in den Einheiten yon Gramm 
pder Mol einer verdiinnten Komponente pro Vplumen einer 
Bezugskomponente) in einem Medium (Umgebung) > in dem die 
optische Wegrlange auf grund dies ausgepragten Auf tretens 
von Streuungen der einf allendeh Strahlung unbes timmt 
ist, so wie es bei einer atmospharischen liberwachung 
iiber eine sehr groJ5e Lange, bei intensiveren,. licht- 
streuenden Medien wahrend dear Durchleuchtung, sowie bei 
diffusen, Ref lekionsgrad-Betriebsarten in der Spektro- 
photometrie der Fall ist. \. 

Der hier verwendete Begriff "Umgebung 11 (Medium) bezieht 
sich auf einen ausgewahlten rSumlichen Bereich, in dem 
die gerichtete und gemessene Strahlung entlang im 
wesentlichen des gleichen Weges ausgesendet uiid/oder 
reflektiert wird. 

Der. Kern der Erf indung besteht darin, die ausgesendete 
und/odeir ref lektierte Strahlung spwohi. fiir. die verdiinnte 
..Kbrnponehte- uribekannter Konzentratlon> als: auch fiir. die: 



Bezugskomponente mit bekanhter :i Konzentration/ mit. der 
dies'e verbunden . is t , zu mes s eri . Mehr f ache S tr euurigen 
beeintrachtigeri die Parameter der pptischeri Wegi^ngje . in 
der Gleichung von Beer^-lambert, wobei dieser Einf luB in 
. Abhangigkeit; von der Wellenlange in unterschiedlichera 
AusmaB auftritt., Es ist deshalb erforderlich, die ver- 
diinnte und die Bezugskomponente ih im wesent lichen dem 
gleichen Spektralbereich zu messen. Durch .die Messung 
der Intensitat der Lichtabsorption und/oder Reflexion 
durch die zwei Arten ..-yon Molekiilen, der verdiinnten 
Komponente und .der Bezugskomponente, in der Umgebung, 
sowie durch jeweiliges Anwendeh der Extinctions- 
koef fiziebteri wird jeweils die Moglichkeit geschaf fen, 
diese zueinander im Hinbiick auf ihre relativen Mengen 
;( Anteile ) in Beziehung zu setzen, die als wesentliches 
Kennzei chen der Konzentration angesehen wird, Somit karin 
durch Absorptions- (und/oder Reflexions grad- ) Messungen 
und in Kenritnis der Extinctionskoef fizienten die Menge 
der verdiinnten Komponente in dem .Lichtweg und die Menge 
der Bezugskomponente, mit der diese verbunden ist und 
die iri ahnlicher Weise bei einer oder mehreren anderen, 
nahe benachbarten Welienlangen bestimmt. wurde, zur 
Berechnung der Konzentration der verdiinnten Komponente 
reiativ zu der Bezugskomponente verwendet werden . 

In einem System, in dem die Bezugskomponente in be- 
kannter Konzentration vorhanden ist, kann die scheinbare 
Weglange mit Absorptionsmessungen bestimmt werden, die 
in dem Medium iait unbekannter Weglange in dem gleichen 
elektromagnetischen Spektralbereich vorgenommen wurden. 
pie Dif f erenz zwischen den sich ergebenden Absorptions- 
werten. wird aus dem dif f eirenziellen Absorptions grad in 
dem Medium befechnet, dessen Weglange zu bestimmen ist. 
Die verz;eichneten oder vorher bestimmten Werte der 
Extinctionskoef f izienten. der reinen Bezugskomponente^ bei 
diesem s Welienlangen. werden dann. zur Berechnung . des< 



dif £ erenziellen Extinctionskoef f izienteh Als Pif f erenz 
zv/ischen den Werteii djkr[- entspijrechenden Extinctions- 
koef fizieriten verwendet. Wenn: der dif f erenzielle Ab- 
sorptions gr ad. dahn '. , durch den v dif f erenziellen 
Extinctionskoef fizienten dividiert wird, ergibt sich. als 
Ergebnis die scheinbare wirksame WeglHnge des Mediums . 
Wenn 'der Abstand zv/ischen dem Sender A und dem Empf anger 
der. elektromagnetischen Strahlung gemessen w.ird, wird 
• der dien Weg : yerlangerride .^aktor fiir . das System als 
VerhSltnis zwischen der scheinbareh ■ wirksamen Wellen- • 
lange und dem tatsachlichen Abstand zwischen dem Sender 
und dem Detektor. b.estimmt. 

U riter einem ersten Gesichtpunkt betrif f t die Erfindung 
somit ein spektjrophotometrisches Verf ahren zur 
quantitatiyeh Bestiramuhg der Kohzentration miridestens 
einer ersten verdiirintien Komponente in einem Korperteil, 
das (lie verdiinnte Komponente oder Komponenten mit be- 
kannter Identitat, jedoch unbekannter Konzentration 
enthalt, mit, foigenden Verf ahrensschritten: 

(a) Verweriden von Wa^ser. als eine Bezugskomponente der 
bekannteii Konzentration/ Bestrahleri des Korperteils mit 
einer elektromagnetischen Strahlung mit. eiii4r ersten. 
Wellenlange im nahen Infrarotbereich in einem, ausge- 
wahlten Spektralbereich, bei dem Wasser eine Absorption 
der elektromagnetischen Strahlung zeigt, 

(b) Messen. der Strahlung mit der ersten Wellenlange, die 
yon dem Korperteil. abgegeben und/oder reflektiert wird, 

(c) Bestrahlen des Korperteils mit einer- elektromagne- 
tischen Strahlung mit. mindesteris einer anderer Wellen- 
lange in dem ausgewahlten. Spektralbereich r bei der die 
yerdxinnte- Komponente oder die Komponten eine Absorption 
mit. einer- unterschiedlichen. relativen Intensitat oder. 
Intensitaten gegenuber : der* einf allenden Strahlung mit 



. der : ersteii Welleiiiange zeigt/zeigen, wobei die Anzahl \ 
der Wellenlangen der yjerwendeten . eirif aliehden Strahluiig. j 

' um mindestens den Wert 1 grorter ist, als die Anzahl von 
Bezugs- und verdiinnten Kompbnenten, 

(d) : Mess en der anderen Wellehlahgen der von dem Korper- . 
teil abgegebenen und/oder ref lektierten Strahliing, 

(e) Verwendieri der Werte der ■'. Loschungskoef f izienten 
(Ext met ions kaef f izienten) fur jede. Kompohente bei der 
ersten. und anderen Wellenlangen, die . in . entsprechehderi 
Korperteilen bestiramt wurden, 

(f) Ableiten einer Gleichung fiir die Absorption bei 
jeder Wellesnlange als Summe der relativen Absbrptionen 
jeder Komponehte bei der Wellenlange plus i einer 
Streuung , wodurch eine Matrix von Gleichungen geschaffen 
wird, die nach , der Konzentration fiir jede Kbmpbnente 
aufgelost werden konneh, 

( g) . Bestimmen der scheinbaren effektiven. Weglange in dem 
Korperteil durch Dividieren der Absorption des Wassers 
durch das Prbdukt aus dem. bekarinten Loschungs- 
koef f izienten. fiir Wasser; mal der . bekannten Konzentration 
des Wassers, und . 

(h) Bestimmen- . dier relativen Menge der verdiinnten 
Komponente zii der Menge der Bezugs komponehte als Konzen-. 
tratibn der verdiinnten . Kbmpbnente in dem Korperteil. auf 
der Basis der scheinbaren eff ektiven, fiir den Korperteil. 
bestimmten Weglange sowie unter • Verwendung der Werte der 
Loschungskoef f izienten fur jede verdiinnte Komponehte bei 
der ersten und. anderen Wellenlangen.- und: der gemessenen 
absorbierten und/oder ref lektierten Strahlung bei den 
Wellenlangen, durch Dividieren der Absorption/Ref lektion 



yon jeder Komporierite durch die Weglange mal dem 
LoschungfsHoef fizienten fur diese Kompbnente. ; i 

Uriter diesem erf indungsgemaBen Gesichtspunkt zur 
quantitativenv Bestimmung der Konzentration der, ver- 
diinnten Komppnente in dem Korperteil , . das diese in 
Koinbinatl6n:'"mit, Wassef. (mit bekahnter . Konzentration) 
enthalt, werderi die. verschiedenen,. . die Strahlung 
richtenden undmessehden Schritte bei den; verschiedenen 
ausgewahlten Wellenlangeri, gleichzeitig zur ■ Bestimmung 
.der /Konzentration der verdiinnten Kbmponente ausgefiihrt. 
Es< hat sich jeckTch herausgestellt, . daB .es bei. vielen 
interessanten Systemen,. insbesondere Korpermedien 
wiirischenswert sein kann, die Konzentration der . ver- 
diinnten.. Komppnente durch eine solche gleichzeitige 
Ausrichtung und Messuhg der. Strahlung: zu ermitteln, und 
daB es nach einer, solchen Bestimmung vorteilhaf t sein 
kann, das System fiir eine bestimrate Zeitdauer eritweder 
rait getrennten Intervallen oder auf kont inuierlicher 
Basis zu uberwachen. 

Ein weiterer Gesichtpunkt betrif ft somit eine Vor- 
richtung zur spektrophotometrischen quantitativen Be- 
stimmung der Konzentration yon mindes tens einer ersten 
verdiinnten Komponente in einem Korperteil, der die 
verdiinnte Komppnente oder Komponenten mit; bekannter 
Identitat, jedoch unbekannter Konzentration enthalt, 
mit: 

(a) Einrichtungen zur Erzeiigung. .einer. elektromagne- 
tischen Strahlung mit bekannten Wellenlangen in dem 
nahen Inf rarotbereich, sowie Richten der Strahlung in 
das im Hinblick auf die verdiinnte Komponente. oder die 
Komponenten zu charakterisierende Korperteil, 



• .(b) . .Einrichtungen zur Detektion elektromagnetischer 
Strahlung, die yon dem Korperteil ausgeht und /oder. yon 
diesem reflektiert wird, sowie zur Erzeugung eiries , damit 
korrespondierenden elektrischen. Signals, 

(c) Einrichtungen zum Empfang des elektrischen Signals 
. und . zur Erzeugung von elektrischen Signalen daraus , die 

den vers chi edenen Well enlangen entsprechen, 

(d) einem Berechnungsnipdul zur Auf nahme der elektrischen 
Sigriale, die den yerschiedenen Wellenlangen entsprechen, 
sowie zum Aufs.tellen von Absorptionsgleichungen, die von 
den elektrischen Signaleri abhangig sind, die deri yer- 
schiedenen Wellehlangen entsprechen, wobei die Ab- 
sorption bei jeder Wellenlange als Funktiori der 

: relativen Intensitaten der Absorptionsverteilungen der 
verdiinnten Komponente oder Komponenten und Wasser, sowie 
den Konzentrationen der verdiinnten Komponente oder 
Komponenten und Wasser ausgedriickt und die Mengen der 
yerdiinhteh Komponente oder Komponenten. -und Wasser .durch 
Auflosen der Absorptionsgleichungen berechnet werden : , 
wobei jede dieser Gleichungen als eine Summe der re- 
lativen Absorption jeder verdiinnten Komponente oder 
Wasser bei der betreffenden Wellenlange • plus .eiher 
Streuung definiert ist, und 

(e) Einrichtungen zur Anzeige der berechneten Konzen- 
trationen der verdiinnten Komponente oder Komponenten und 
Wasser, wobei die Vorrichtung so konfiguriert ist, dafl 

(g) die scheinbare wirksame Weglange in dem Korperteil 
durch Dividieren der Absorption des Wassers durch das 
Produkt aus den bekannten. Loschungskoef f izienten fur 
Wasser mal. der bekannten Konzentration von Wasser. be- 
stimmt.. wird. und. . / 



(h) die relative Menge der verdunnten Komponente zu der 
Menge der Bezugskomponente als Konzentration . der ver- . 
dunnten. Komponente in dem Korperteil auf der Basis der 
.. scheinbaren wirksameh, . fur den . Korperteil bestimmten 
Weglahge; urid uhter Verwendung der Werte der LQschungs- 
kbef f izienten fur. jede: verdiinnte Komponente b^i der 
ersten und andereri Wellenlangen und der gemessenen 
absbrbierten und/oder ref lektierten Strahlung bei diesen 
Wellenlangen. durch Dividieren der Absorption/Ref lektion 
jeder Komponente durch die . Weglange- mai dem. Loschungs- . 
koeff izienten fiir ; diese Komponente ;bestimmt wird. 

Im allgemeinen ist die Anzahl von Wellenlangen, die zur 
Bestimmung der Konzentration der verdiinnten 
Komponente(n) in dem System verwendet wird, ; gleich der 
Anzahl von/ absortiierenden Stoffen (d.h. der Anzahl von 
verdiinnten Komponenten und der Bezugskomponente Wasser) • 
Wenn das. Medium eine flache, nicht spezif ische Basis- 
linie der Hintergrundstreuung aufgrund einer Wellen- 
langen-unabhangigen Streuung zeigt, mu/V eine zusatzliche 
Wellenlange hirizugefiigt werden. in dem Fall, in dem die 
Basislinie linear .: abfallt , . miissen zwei zusatzliche 
Wellenlangen angewendet werden, wahrend in dem Fall, in 
dem die Streuung in nichtlinearer Weise wellenlangenab- 
hangig ist, eihe Anzahl von zusatzlichen Wellenlangen 
erforderlich ist, urn die Kriimmung der Basislinie zu 
korrigieren, wobei mit zunehmenden Wellenlangenbe- 
stimmungen die Genauigkeit der ermittelten 
Korizentrationen gesteigert wird, 

Unter einem anderen Gesichtspunkt der Erfindung kann in 
den Fallen, in denen in dem spektralen Ber^ichen,. in dem 
die ausgewahlte verdiinnte Komponente (d.h. diejenige 
verdiinnte. Komponente, deren: Konzentration gesucht wird) 
ihr Absorptionsspektrum aufweist, ein Absorptionsband 
der Bezugskomponente nicht. vorhanden ist / jedoch dieser 



spektrale Bereich ein Band einer zweiteri verdiinnten 
Komponente enthalt, und ein relatiy gering beab- 
standeter, naher spektraler Bereich vorhanden ist, in 
dem die Bezugskbmponente und die zweite verdiinnte 
Komponente eine Absorption zeigen, die Konzeritration der 
zweiten verdiinnten Komponente bestimmt, und als uber- 
bjriickende Referenz zur Bestimmung der Konzentratibn der 
iausgewahlten verdiinnten Komponente verwendet werden, 
indem die ausgewahlte verdiinnte Komponente gegen die . 
zweite verdiinnte Komponente kalibriert wird 

Die; Anwendungen der Erfindung erstrecken sich auf . das.- 
gesamte Gebiet der analytischen . Chemie, bei der eine 
spektrophotometrische Einrichtuhg zur Bestimmung von 
Konzentrationen in Umgebungeri mit Stahlungsbrechung 
( Streuung) angewendet wird , Ein besonderer Schwerpunkt 
soli in der folgenden Beschreibung auf Anwendungen 
gelegt werden, die das biomediziriische Gebiet der ein- 
griff sfreien ttberwachung von Metaboliten betrifft. ^ 

Eine dieser biomedizinischen Anwendungen ist die Be- 
stimmung des Qxydat ions -Redukt ions zustandes von Enzymen 
und des Ausmaiies des Oxygenierurig des Blutes, das durch 
die aktiv metabolisierenden festen Organe wie zum Bei- 
spiel das Gehirn, die Skelettmuskeln, die. Leber usw. 
flieflt. Wenn diese Organe fiir eine wirksame Durch- 
leuchtung zu grofl sind, wird ein optische Ref lexions- 
grad-Verfahren angewendet. Mit solchen Messungen erhalt 
man dringend erf orderliche diagnostische Inf ormationen 
iiber das Ausmatf und die Angemessenheit der Sauerstof fzu- 
fuhr und der. Sauerstof fausnutzung durch lebenswichtlge 
Organe zu jedem Zeitpunkt. und auf: einer f ortlaufenden 
Grundlage . 

Eine zweite- bevorzugte Anwendung: unter. Verwendung: einer 
Durchleuchtungs-Betriebsart ist. die Messung des 
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S .Hamoglobingehaltes i m B ^ ut 4urch eine quantitative Be-^ 

stimmung des Hamoglobin- und .Wassergehaltes des 

| pulsierend ansteigenden -Blutgehaltes in . einem Finger 

Oder Ohrlappchen, wenn dieses mit jedem Herzschlag 

j pulsiert. In Shnlicher Weise konnen auch andere, im Blut 

| yorhandene , Bestandteile (z?B. Glucose, Lipide, 

Cholesterien, Kohlendioxyd usw« ) . gemessen werden, die JLm 
unsichtbaren, im infraroten oder in anderen Teilen. des 

j ; el.ektromagnetischen Spektrums Absbrptiohseigenschaf ten . 

• aufweisen... - 

; Di0 bevorzugten Ausfiihrungsformen der Erfindung sind in 
den. Anspruchen 2 bis 11 und 13 bis 15 genannt. In den 
: Zeichnungen zeigt: , 

Figur 1 eine Darstellung . des Absorptionsspektrums 
, einer reinen Wasserkomponente, 
\ Figur 2 eine Darstellung des Absorptionsspektrums von 
. Was ser in einer Umgebung (Medium) , das eine 

flache Basislinie , B zeigt, die mit einer 
Strahliingsstreuung (Brechung) verbuhden ist, 

Figur 3 eine Darstellung der Absorptionsspektren von 
Wasser, Hamoglobin und Oxyhemoglobin mit einer 
ersten Basislinie, die einer Strahlungs/- 
streuung durch die Umgebung zuzuschreiben ist, 

Figur 4 eine Darstellung der Absorptionsspektren yon 
Wasser, Hamoglobin und Oxyhemoglobin mit einer 
.linear geneigten Basislinie .fur eine wellen- 
langenabhangige Strahlungsstreuung in der 
Umgebung, 

Figur 5 eine Darstellung der Absorptionsspektren von 
Wasser, Hamoglobin und- Oxyhemoglobin, mit. einer. 
gekriimmten. Basisiinier aufgrund; einer: 
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weilenlangenabhangigen Strahlungsstreuung ' in 
der; Umgeburig, 

Figur 6 eine Pars tel lung der Absorptionsspektren yon 
? Wasser, Hamoglobin, Oxyhemoglobin . und 
Cytochrom a,. a 3 iiber dem nahen Infratorbereich 
von etwa, 700 bis etwa. 1.400 nm> in. der sechs 
Wellerilangenwerte (mit Pfeilen bezeichnet) 
dargestellt sind, bei denen bei. einem. darge-- 
stellten. System die Absoptionsmessungen vorge- 
nomm^n werden, 

Figur 7 eine schematische Darsteilung- edner : Vor- 
richtung' bzw. eines Systems fiir eine in yiyo- 
Bestimmung yon absorbiereiiden Stoffen in einem 
• mensGhlichen Finger unter Verwendung einer 
Transmission, und 

Figur 8 eine schematische Darsteilung einer Re- 
f lexionsgrad-rBetriebsart unter Verwendung 
einer Vorrichtungv die im allgemeinen von 
g : leicher Art ist, wie die in Figur 7 gezeigte, 
tind zwar in einem relativ dichten Korperorgan, 
wie. zura Beispiel dem Kopf eines . Erwachsenen. 

Mit der Erfindung werden nicht nur die Nachteile der 
bekannten Infrarot-Uberwachungsverf ahren beseitigt, 
sondern es wird allgemeih ein Verf ahren geschaffen, mit 
dem die Konzentration eines spektrophotometrisch-ab- 
sorbierenden Materials unter Bedingungen ermittelt wird, 
bei denen die Weglange des Lichtstrahls unbekannt ist. 
Diese Unsicherheit . besteht; in . jedem lichtstreuenden 
Medium, sei es eine Fltissigkeit, ein Feststoff oder eine 
Gasmis chung > iri der mehrf ache . Streuungen bzw . Brechungen* 
die geometrisch messbare optische Weglange verlangern.. 
Mit; der. Erfindung- wird dieses Problem der: undef inierten 



. Weglangen. in Medien," die selbst lichtabsorbierende 
Eigens.chaf.ten- .. in dem.,- Spektralbereich : der . elektro-.. 
magnet ischen ;Stfaiilung des Welienlangenbereiches auf 
weisen, in dem das Material, dessen Konzentratiqn zu 
b££timmien, die /Strahlung absorbiert, uberwuiiden. 

Das Gesetz yon Beer-Lambert bildet die Grundlage. der, 
. spektrophotometris'chen . Bestimmungen. der . Konzentrati 
v yon. strahluhgsabsorbierenden Stof f en 1 . ;Es ; sagt aus, dafl , 
die Absorption von Licht ( oder- . von . ander.er Strahliing-) 5 
von genau zwei Bedingungen abhangig ist: von der Wirk- 
samkeit der Molektile oder Atome, mit der Licht absor- 
biert; wifd> sowie der Anzahl. von./splchen Molekuieri' pder . 
At omen in dem Lichtweg . Zwei Geslchtspunkte soil ten 
unbedingt beachtet werden. Die; Wirkung biw v Wirksamkeit 
der Strahlungsabsorption variier.t bei unterschiedlichen 
Wellenlangen,. so daB es notwendig ist, ein schmales, 
"monochrbmatisches' 1 Lichtband zu yerwenden und die 
Wirksamkeit anzugeben, mit der , das. Material das Licht 
absorbiert . Dieser Parameter wird als "Extinctions- 
koef f izient" . (Loschungskoef f izient) ; bezeiehnet/. ■ : Der 
andere Gesichtpunkt . ist in die Konsequehz, daB in dem 
Fall," in dem die Lange des Lichtweges durch die ausge- 
wahlte ; Probe oder Mischung b.ekannt ist,. die einzige 
Variable, die die Anzahl von Mblekuien oder Atomen in 
der. Losung oder Mischung best immt, die Konzentratiqn. 
ist. Das gesamte Gebiet de?: quant i tat iven Analyse unter 
Verwendung : yon !f bench-top"-Spektrometern bedient . sich 
dieser Tatsache durch die Verwendung von spektrophotpme- 
trischen GefaBen ( "Kuvetten' 1 ) mit bekannten Abmessungen 
der Weglange. Bei< einer solchen Analyse sind natiirlich 
klare Losungen oder Gasmischungen erf orderlich, um eine 
Verlangermuj der bptischen* Weglange durch mehrfache 
Lichtstreuungen zu vefmeiden. Streuungs- und Brechungs- 
medieri werden auch deshalb so weit' wie moglich ver- 
miederi, da der durch die Streuurig verursachte 



Lichtverlust die. Bestimmung deis Lichtverlust.es durch 
Absorption ^rschwert ; ...Zur Verminderung der Fetiler ; auf- 
grund einer ger ingf iigigen S treuung , durch die Lichtyer- 
luste auftreten konnen, bei der jedoch die Verlangerung 
des ; Weges noch vernachlassigbar ; 1st, wvirde eine; 
dif f erenzielle .Spektrophotoriietrie entwickelt ; Dieses;.. 
. Verf ahren bedient, sieh . entweder: . zweier. nahe beab-V 
standeter . monochromatischer Wellenlangen mit unter-;:- 
schiedlicheh . Absprptionskoef f izienten., . oder zweier 
Probe n mit gieichen Licht^Streueigenschaf ten, 7 von derien 
eine jedoch das zu bestimmende absorbierende Material, 
nicht enthalt. Es soli jedoch darauf hingewiesen werden, 
dafl diese zwei bekannteri Ansatze rait ' dif f erenzielleru 
Spektrophotometrie nicht geeignet sind, eine ^ durch 
Streuung : verursachte /: optische Wegverlarigerung > zu . 
korrigieren. •' \ y -. ; . 

Das' Gesetz. von Beer-Lambert besagt fur Losurigen, dafl der 
Logarithmus des Bruchs des ciurch das . auf geloste Material, 
(die Losung) absorbierten Li elites gleich. dem molaren 
Extinctionskoef f izienteh (E) der Lpsung mal der Konzen- 
tration (c) mal der Weglange . (d). ist, oder, aufgelost 
nach. de± unbekannten Konzentration: 

Die Grofie "log I 0 /I" wird Absorptionsgrad (friiher 
optische Dichte)' genannt. In diesen Gieichungen ist I Q 
die urspriingliche' Intensitat des .Lichtes ohne ab- 
sorbierenderi Stoff und I. die Intensitat des Lichtes, 
nachdem der Strahl die Losung durchquert hat. In der 

Praxis bezeichnet die Intensitat I das Licht, das auf 

o ■ 

den.. Detektor des Spektrophotbmeters fallt,. nachdem es . 
eine- Kuvette mit reinem Losungsmittel. durchquert . hat.. 
Dasi auf : * diese Weise erhaltene Signal wiird mit I 



bezeichnet.,. wanrehd das Signal, das mit . einer 
identischen Cuvette mit der Lo sung mit linbekannter " 
Konzentration erhalten wird, . mit I bezeichnet : wird . 

Der Extinctiohskbef f izient wird im allgemein in Form des 
Ausmafles der Absorption angegebeh., -die fiber \eine Weg-r 
lange von 1 cm durch eine einmolare Losung (ein Mole- 
■ku.largewi.cht des Losurigsmittels , das in einem Liter; der 
Losung vorhanden is-tj. erzeugt .wird.. Die Werte'. der 
mplareh Extirictionskoef f izienten werden im allgemeinen' 
in Tabellen verof f entlicht und sirid ublicherweise: fur- 
Wei lenlange rait maximaler Absorption angegebeh..: 

Die D,urchleuGhtung ., eihes Materials v mit ausgepragten 
.lichtstreuenden. Eigenschaf ten fiihrt zu einem erheblichen 
Anteil von.'auf den Detektor einfallenden Phdtonen> die 
iiber zahlreiche Umwege gelaufen sind> .die den durch- 
querteri Abstand iiber die direkte geometrische Lange der 
Probe hinaus vergroBert :haberi. . Bei der extremsten Be- 
triebsairt , namlich der Reiexiohsgrad-Spektrophotometrie, 
werden die Abborptionsgrad-Spektren unter Verwendung 
der jeriigen Photoneri. erzeugt, die entweder schrag; (im 
allgemeinen mit einem Beobachtungswinkel yon 90°) aus 
der Probe herausgestreut. Oder zuriickgestxeut (Be- . 
obachtung an der gleichen Flache) werden. In diesem . Fall 
ist nicht nur die Weglange unbekannt, sondern sie ist 
insbesondere in dera Fall der Beobachtung an der . gleichen 
Flache undefiniert. Die mittlere Eintrittstief e , die vor 
einer Riickstreuung erreicht wird,". ist nur sehr schwierig 
oder iiberhaupt nicht zu bestimmen. In jedera Fall . ist die 
wirksame Weglange unbekannt, so daJ3 Kbnzentrationen: rait 
dem Gesetz von - Beer-Lambert, nicht bestimmt . werden 
konnen- \ 

Mit der Erf indung- wird eih. vollstancLig neuer Ansatz. zur 
Bestimmung von Kbnzentrationen. in- verschiedenen Medien. - 
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:r'\ .;, Lpsungeh, Gasmischurigen unci- Feststof f eh : gewahlt, mit '/ 

* i t " / - dem . keine Aussage j uber i die Wegiange gemacht wird, * 

sondern mit dem gleichzeitig die Menge de$ durchquerten ■ . 
-; ;r i Mediums , gemessen wird. Bei Losuhgeri erhalt man somit mit 

1% •<" diesem Verfahren eine Aussage bezuglich. der Menge des 

.. durchlaufenen Losungsmittels . Aus diesem Parameter ^6 . 
-der Starke der Absoiptiori durch die Losung kann .die 
v Konzehtratioh" der Losung abgeieitet werden. Eihe. Voraus- . 
? / / .setzurig dafii?: ;ist /; daii die . Absoirptionsbander bei relativ' 
\\ nahe .beabstandeten ' WellenlShgen. auftreten, wobei . die . 

. 'Streuung . insbesondere in den sichtbaren und ultra- . . ; 
. vialetteh Welleniangenbereichen des Spektrums wellenab- 
' ''[' ' liangig ist, v • • . ■ . : V.\.~ 

;Figur 1 zeigt das Absorptionsspektrum .einer reinen 
. Wasserkomponente uber einem ausgewahlten Spektralbereich 
in dem Wellenlang.enbereich von naherungsweise 900 bis 
110.6 nm> In einer nichtstreuenden .Umgebung (Medium) , die 
Ifc. / . hur die Bezugskomponente enthalt , kanh die Konzent^ation • 

. dieiser Komponente djirch eine .ubliche bench top-Spektro- 

photometrie bestimmt werden, wenn die Wegiange bekannt 
ist. Im umgekehrten Fall /kann, wenn.diea Konzentration 
j bekannt und die Wegiange unbekannt ist, ietztere be- 

' , , rechnet werden, . was sich ohne weiteres aus dem Gesetz 

von Beer-Lambert- ergibt. 

Die absorbierende Komponente . in Figur: 1 kann entweder 
ein Indikator Oder das Losungsmittel selbst sein. Zur ' 
Vereinf achung des Verstandnisses 1st es lehrreich, wenn 
die absorbierende Komponente ais Indikator angesehen 
j . - Wird. Eiri solcher Indikator mufl mit einer bekannten 

. Konzentration . vorhanden. sein. Wenn eine. geeignete 
Indikatorkomponente in dem Spektralbereich des 
Experimentes f ehlt, kann ein geeigneter Indikator, der 1 
in dera interessierenden. Spektralbereich absorbiereiid 
ist, der Losung. : mit einer. bekannten .Konzentration. 
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zugesetzt. werden. .: Ferner muB der molare Extinctions- 
kpeiffizient des Indikators pro Zentimeter Weglange bei 
der gemessenen Weileniange bekannt s ein v: Die Intensitat 
der gemessenen Absorptionsspitze zeigt dahri die Lange 
des optischen Weges an . Dieses Indikatorver f ahren ist 
.natiirlick selbst . nicht gut zur ■■■in [. yiyp-Uberwachung 
geeighet, . auch wenn. es ..in der A bench - top-Spektrophoto-; 
metrie niitzlich; isti, In diesem Fall fiihrt jedoch -.diev 
Tatsache, dafi. in .biologischen Geweben Wasser. allgegeri- 
:W;artig,. dazu, dafl .Wasser ' als Indicator ausgewahlt wird, , 
ebenso wie bei atmospharischen Anwe.ndungen. Sticks toff gas 
dieses Erfprdernis erfCillen kann. ... 

Es ist wichtig hervprzuheben, dafl ;.es moglich ist, Wasser 
in Einheiten seiner .eigenen Kohzentration :anzugeben, was 
danh zu einem Fall .fiihrt, der formal identisch. mit idem , 
oberi angegebenen Indikatorf all ist, Kpnzentrationen 
werden haufig entweder in Gramm pro Liter oder genauer 
in den Einheiten der Molaritat, d.h. t ,Mol Pro Liter 
Lpsung angegeben, was Gramm/Moiekulargewicht pro Liter . 
bedeutet. Da 1 Liter, Wasser ein Gewicht von 1000 Gramm 
hat und sein Molekulargewicht 18 ist., exist iert reines 
Wasser in. Form einer 1000/18 = 55,6 molaren "Losung" . 
Wasser ist somit ein Indikatpr,' der mit einer bekannt.en 
Konzentration vorhanden ist. Im Hinblick auf die obigen 
Erlauterungen soil jedoch zu Klarstellung betont werden, 
daJi fur den speziellen Fall von Wasser oder irgendeines 
anderen, spektrophotometrisch meflbaren Losungsmittels in 
dem. Fall,.' in dem es bekannt ist, dafl eine mit reinem 
Wasser gefiillte Kiivette mit 1 cm einen Absorptionsgrad' 
von 0,5 (angenommener Wert) bei einer gegebenen Weilen- 
iange zeigt, ein Absorptionsgrad von 6,0, der sich bei 
der gleichen Weileniange iiber eine unbekannte Weglange 
ergibt, bedeutet, dafc diese Weglange etwa 12 cm betragen: 
mufc. '- . •• 
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Bel diesen Erlauterungen . 1st auch zu berucksichtigen, 
daB die gelosten Molekiile die Wassermolekule in einem 
gewisseh Ausmafl versetzen und dadurch ihre Konzeritration 
in ;der Losuhgi im Vergleich zu' ihrer eigenen Konzeri- 
tration in reinem Wasser herabsetzen.. Dieser Effekt ist 
jedoch bei den verdiinnten Losungeh, denen" man in den 
meisten Fallen begegnet,/ sehf klein. Die. am hBchsten 
.kohzentrierte Salzkomponente des Blutes (NaCl) er.zeugt 
zuin .Beispiel einen Voluraenanstieg von weniger als. 2,6 
ml./ wenn sie in. 1 Liter Wasser aufgelost : wird. Der 
Wasserinhait (Gehalt) der. sich ergebenden ,: ,, physiolo- 
, gischen Salzlosung 1 ' wird somit um weniger als 0,26 .-% 
gesenkt. Die dadurch hervorgerufeneh Fehler sind weseiit- 
lich kleiner, als jegliche Unsicherheiten, die. mit 
.dieser' Oder jeder anderen spektrophotometrischeri Metho- 
lologie verbunden sind.. . 

Der paraliele Parameter fur die makromolekularen und 
sogenannten "gef ormten" Komponenten von Geweben wird 
..jedoch am .besten zu Einheiteh des Wassergehaltes redu- 
ziert.- Bei weichen Geweben iiegt der Wassergehalt im 
allgemeinen bei 85 %. Eine Korrektur von etwa 15 bis 20 
% ist wesentiich und kann in solchen Fallen angewendet 
wercien. In diesem Fall wiirden die ermittelten Konzentra- 
tioneri in Einheiten der gesamten Gewebemasse vorliegen. 
Dies kann jedoch im Falle einer Wiedergabe in. Einheiten 
des Gesamtgewebe -Wasser s ungunstig sein, das sich er- 
geben wiirden, wenn die Korrektur von 15 . bis 20 % nicht 
angewendet wird . Es soil hier noch. erwahnt . werden, daB 
ein identischer Ansatz zur Analyse von Gasmischungen 
anwendbar ist, die eine Lichtstreuung wie bei Dunst, 
Damp f Oder Wolken zeigen.. Bei vielen atmospharischen 
Anwendungen kann Sticks tof f gas als Bezugskomponente mit 
bekannter Konzentration von etwa 79 % dienen. Die Hone 
Oder- Anderungen des .barometrischen Drucks beeintrachti- 
gen nicht diesen Nutzen^ da der Stickstof f-Prozentsatz 
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der ; gleiche bleibt und eine Verschmutzung stets in 
Einheiten . yon Prozent, Promille oder. ppm (part per 
million) bestimmt werden kann. . 

Die obigen Beispiele, die sich auf Figur lbeziehen, 
basieren, auf absolut klaren, d.h. nichtstreuenden Losun- 
gen oder Mischungen, die .die Anwendung. einer einzigen . 
Wellenl&nge erjnoglichen. Wenn eirie Streuung auftritfc, 
mufl fur die Lichtverluste, die nicht auf einer Ab- 
sorption beruhfen, sbwie fur Wegverlangerungen, . die- auf 
raehrf achen Streuungen beruhen, eine Korrektur vorge- 
nommen werden., Wenn mehrere Komponeiiten einanpler iiber- 
lappende Absorptionsspektren erzeugen, ,f uhrt dies. ■ zu. 
einer erhohten.Komplexitat . In den folgendeh vier Fallen 
sollen Lichtstreuungen und Absorptionsf alle ■ mit zu- 
. nehmender Komplexitat: arialysiert werden. 

In Figur 2 ist der Fall einer WellenlSngen-unabhangigen. 
Streuung dargestellt. Eih. fiber den relevanten Bereich 
des SpeJctrums gleicher Lichtverlust bewirkt eine "Basis- 
linienverschiebung" (dargestellt. durch die Linie B in 
Figur 2), die sich zu dem Spektrum des zu bestimmenden. 
Materials (in diesem Beispiel .Wasser) hinzuaddiert. Ein 
dif ferenzieller Ansatz mit zwei Wellenlangen 1st nur als 
erster, minimaler Schritt zur Handhabung dieses Problems 
angezeigt. Dies hat zwei subtrahierte Signale bei zwei 
Wellenlangen (.1^ und 1 2 ) zur Folge, wodurch der durch 
die Streuung verursache Lichtverlust eliminiert wird. 

Fiir das Spektrum von Wasser kann. in dem Wellenlangenbe- 
reich zwischen 900. und 1100 nm der . Extinctidns- 
koeffizient yon Wasser bei zwei Punkten entlang des 
Wellenlangenbereiches, z.B. bei 980 und, 1100 nm leicht 
ermittelt oder entsprechenden Tabellen fur die reine 
Wa.sserkomponente . entnommen werden.. Die Differenz 
zwischen. den beobachteten Werten des- Absorptions grades 
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bei diesen entsprechenden Wellerilarigen 1st Vein MaB 
entwedei: der Wassermenge, auf die der Photonenstrom 
entlang seines optischen Weges stoflt, oder in dem Fall 
einer verdurinten Losung (d.h; einer Losung', bei der . die.; 
Wasserkonzentration bei naherungsweise 55,6 Molar 
bleibt) ein Maft fur die Weglange. Wenn somit der tat-., 
sachliche dif f erenzielle Absorptionsgrad, : d;h. idle.: 
; Dif f erenz zwisehen den Absorptionswerten bei den Wellen- 
langenwerten von 980 . und 1100 nm, bestimmt wird, karin . 
die effektive Weglange des Testsystems -durch Dividiereh. 
des gemessenen dif f erenziellen Absqrptionsgrades. durchf 
die dif ferenziellen Absorptionswerte zwisehen 980 und; 
1100 nm fur 1 cm Wasser hergeleitet werdeh.. 

Figur 2 zeigt zum Beispiel das Absorptionsspektrura v fur 
Wasser (Kurve A) in deiri spektralen Bereich zwisehen etwa 
900 und etwa 110 nm,. mit einer flachen Basislinie, die 
einer Streuung in der Umgebung (Medium) zuzurechnen ist 
(Basislinie B) . Die Kurve zeigt eine Spitze des Ab- 
sorptions spektrums fur Wasser (Kurve A) bei einer ersten 
Wellenlange 1-, sowie. ein Minimum des Spektrums '.bei 
einer ,zweiten Wellenlange 1^ . Die Differenz der Ab- 
sorption bei Wasser bei den entsprechenden Werten von 1 1 
und 1 2 wird.. durch die Menge A 1 ~A 2 als. unterschiedliche 
Absorption (dif f erenzielle Absorption) in einer Umgebung 
angegeben, die eine eine flache Basislinie -erzeugende 
Hintergrundstreuung zeigt. Die Subtraktion von Ab- 
sorptionssignalen bei benachbarten Wellenlangenwerten in 
dieser Weise, bei der sich die bekannte: Komponente im 
Hinblick auf ihren Absorptionsgrad bei den entsprechen- 
den Wellenlangeh wesentlich unterscheidet, beziffert 
sich auf eine Subtraktion einer aiifgrund der Streuung 
vorhandeneri, Wellenlangen-unabhangigen. Basislinie des 
Veriustes. Die. Grofle des ubrig : bleibenden Wertes; von 
A 1~ A 2 ■ s *ell-t-.ein : Ma/5 fur die? ef fektive Weglange dar;. Die 
Bestimmung der. Konzentratiori von anderen absorbierenden 



Kbmpohenteri, die in Wasser aufgelost. sind, sowie ihre 
Wirkung. auf die Messung des Wassers, ist. bisher .noch 
nicht er laiatert ; worden • 

Figur 3 zeigt Absorptioiisspektren fur Wasser (Kurve A) > 
Oxyhemoglobin (Kurve G) und Deoxyhamoglbbin (Kurve D). 
• gegeniiber . einei . flachen Basislinie (Kurye B) > di.e ; auf . 
den Streuver 1-us ten in. dem. System beruhen.- Die .'Her-ieitung. 
der . ef f ektiven Weglange durch-. die Probe des in Figur . 3 
gezeigten Systems 1st wesentlich komplexer , da in ;dem 
spektralen. Bereich, der zur Bestimiriung. der Menge . des 
f, bekannteri. M oder . "Bezugsmaterials ,, (d;h. des Wassers). 
benotigt/ wird, andere . Absbrptionskuryen auftreten. Fiir 
drei. absorbierende . Stof f e (Wasser, Hamoglobin und 
Oxyhemoglobin) '1st J ein Minimum von drei Wellenlangen : 
erforderlichr urn drei Absorptionsgrad-Gleichungen oder 
"Algorithmen" zu formulieren unci nach den unbekarinten 
Grofleri, d.h. den Beitragen der drei absorbierehden 
Stof f e, aufzulosen, Wenn eine flache, nicht spezif ische 
Basislinie vorhanden ist (aufgrund einer. Wellenlangen--. 
unabhangigen Streuung gemaJi. der Darstellung) , muB eine 
vierte WellenlSrige hinzugefiigt werden, um vier Gleichun- 
gen auf stellen und diese nach den vier unbekannten 
Beitragen auflosen zu konnen. Durch das Auflqsen dieser 
vier Gleichungen werden Inf ormationen im Hinblick auf 
die Menge jedes betroffenen Materials erlangt. Die 
bekanhte Konzentration yon Wasser (55>6 Molar) ermog-v 
licht die Berechnung der Weglange, die durchlaufen 
worden sein mufi, so da!3 die Konzentration der anderen 
Komponenten berechnet werden kann. In vereinf achter 
Weise kann dies aucti durch Berechnen der scheinbaren 
ef f ektiven Wehlange aus dem Signal des . Wassers und. durch 
Herleiten der. Konzentration des Oder der: gelosten Mittel. 
in dieser Weise erfolgen. 



Eine ahnliche Art yon .:. Komplexitat ...wird durch , eine 
Streuung verursacht, deren Intensitat sich. als Funktion . 
;.der Welienlangen in dem betrachteten Spektralbereich 
andert. Figur 4 zeigt Kurven der Absorptions spektren yon 
Washer (Kurye A) / von Oxyhamoglobin (Kurve ' c) und 
Deoxyhamoglobin (Kurve D) gegenuber einer linear en 
abfallenden Basislinie : (Kurve . B) Bei Absorptions-r 
systemen dieser Art muB .eine funfte Wellenlange: in die 
Absorptionsgrad-Beziehungen- eingefuhrt werden, . urn den 
Grad der Steilheit der/Neigung zu bestimmeri- ■• 

Bei System der in Figur 5 gezeigten Art , in -der die 
Kurven fiir^. Wasser , Oxyhemoglobin, D.eoxyhamoglc-biri sowie ' 
die Basislinie mit. d(en Buchstaben A, C , D bzw . B be-r 
zeichnet sind und bei der die Basislinie eine Streuung 
mit kurvehlinearem, Wellenlarigen-abhangigem Charakter 
zeigt, sind eine Anzahl von zusatzlichen Welienlangen 
erforderlich, urn die Krummuhg der Basislinie .zu 
korrigieren. Je hoher der Genauigkeitsgrad : fur die 
berechneten Konzentrationen sein muB, desto groBer muB 
auch die Anzahl von zu yerwendenden Wellenlangenbe- 
stimmungen. sein. 

Das erf iridungsgemaBe Verfahren . 1st. insbesondere zur 
Bestimiming der Konzentrationen von Blutbestahdteilen,. 
wie zum Beispiel des oben genannten Hamoglobins und 
Oxyhemoglobins in Extreinitaten des Korpers geeignet, die 
eine Durchleuchtung ermoglichen, d.h. bei . derien eine 
S.trahlungquelle auf das Korperteil gerichtet und die 
Strahlung an einem. anderen auBeren . Bereich dieses 
Korperteils empfangen werden kann. Diese Methodik ist 
bei' Korperteilen, wie zum Beispiel Fingern,. Zehen, 
Ohrlappchen und anderen Organen einschlieBlich des 
Kopf es eines Kihdes anweridbar. Alternativ dazu. kann. an 
Teilen des Korjiers, bei. denen eine Durchleuchtung auf-r 
grund. ihrer Masse und .ihrer optischen . Dichte- nicht. 



durchfuhrbar ..1st, ziB . . dem Kbpf eines £rwachserien, 
-iiungen , Nieren usw , > . elite Ref iexionsgrad-Spektxophoto- 
metrie angewendet werdeh . ' 

•LrX' Figur 6 sind die Spektren; von , Wasser (Kurve 1) , 
Hamoglobin '.(Kurve 2) und Oxyhamoglobin . (Kurve 3 >■)-•• im , 
nahen inf raroten Spektrum in. .einem Ber el ch- zwischen etwa 
70*0 und 1400 hm gezeigt. Ferner ist die. Absqrptionskiirve 
von Cytochirom a^a^, .dargestellt,. die spater erlautert 
werden' soil,; Dieses Spektren wurden mit einer behch 
top-Spektrophotoraetrie durch eine Durchleuchtung er- 
mittelt . .Das. Wasserspektrum ist das sogenannte absolute . 

/Spektrum,, ,.da.s ..mit. - einer mit Wasser..' gefuliteri Kuyette 
ermittelt wird, :;wobei einer leere Kiivette zur feestiimnung 
von £ bei-.jeder Wellenlange als "Leerprobe" verwendet 
wird. pie anderen Spektren stammen von Hamoglobin- und 
Oxyhamoglbbin-Verbindungen, die jewel Is in einer 
wassrigen Losung gegeniiber einer "Wasser-Leerprobe" 

"aufgelost sind. 

Um spektrophotometrische^ Bestimmungen der Meng.e, einer 
bestimmteri molekularen Substanz in einem Material oder 
Korperorgan mit . unbekahntem Volumen und/oder unbekannter 
opt is cher Weglange . durchzuf iihren, ist die 'minimale 
Anzahl von erf orderlichen Wellenlangen gleich der Anzahl 
von absorbierenden molekulatren Substanzen. plus .der 
Streuung. Wenn die, Geometrie des Eingangs und das 
Empfangen der Photonen in dem gemesserien System kompf lex 
ist, oder sich von Fall zu Fall andert, oder werin sich 
die Wellenlangenabhangigkeit der Streuung. mit er- - 
hebliehen Unterschieden bei den zwei Randwerten des 
verwendeten Spektralbereichs hinzufiigt, kdnnen zusatz- 
liche Wellenlangen erforderlich sein.. 

Aus* Vereinf aehungsgriinden. soli das erste Beispiel. auf 
zwei verdiinnte- Komponente: mit unbekannter Konzentration, 
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n£mlich Hamoglobin (Hb; auch. bekannt als De-oxyhamoglor 
bin) und Oxyhamdglobin (Hb0 2 ) beschrankt sein. Die nach 
diesen verdiinnten Kompohenten zu analysierende . Umgebung 
spil: eiri .kleines: .Korperorgan (von. der. Grotfe . einer : 
Fingerspitze bis zum Kopf eines Babys) sein/ wobei der 
. konstante - MediumrAbsorber oder auch .' die "Bezugs- 
komponente M mit .bekannter rKonzentration in- diesem Faile- '. 
.Wasser ist. Die Betriebsart. fur diese Beobachtung ist' 
die ; Purchleuchtuhg, wobei- die, Strahlungs-Eingangs- und . 
Sammelpunkte (Detektion) an ',dem. Finger Oder . dem Kopf 
diametral gegenuberliegen. Wehn sich die Absorptions- * 
kurven . nicht uberlappeii, kann eih Verfahreh mit yier 
We],lenlangen angewendet -werden^.w^ stillschweigend 
impliziert werdeh soil daB die "Streuuhgs-Basislinie 11 
flach ist; d-h. daB. fur die . erf brderliche Genaui^keit 
die Stireuung. als We.llenian^eri--unab|iangig angesehen . 
werden kann, . : ■ / -\ 

In Figur 6 sind die durch Wasser und die zwei Hamoglo- 
bin-Arten verursachen, relativen A±>sorptions-Beitrage . 
gezeigt, die sich ah die normalen relativen Beitrage 
diesei: drei Absorber in einem menschlichen Kopf an- 
nahern. In ahnlicher Weise ist der Beiitraig von. Cytochrom 
. a,a 3 zu der Gehirn-Absorption mit; . einem angenaherten 
MaBstab dargestellt (wobei das Spektrum des oxydierten, 
Cytochrom a ,.a 3 durch Kurve 4. und das Spektruii des 
entsprechenden reduzierten Enzyms durch Kurve 4a darge- 
stellt ist)/ es ist jedoch zu beachten, .. daB in den 
Geweben eines Fingers nur eine vernachlassigbar kleine 
Konzentration dieses Enzyms .vorhanden ist. 

Betrachtet man nun den Bereich zwischen 900 und 1400 nm 
des nahen. Ihf rarotsprektrums , so. ist zu. beachten, daB 
die- BeitrMge von Hamoglobin jenseits von etwa li50' nm 
vernachlassigbar werden.. Die; eff ektive optische Weglange 
durch-. ein. sehr- kleines* KorperteiX, - wie- zum. Beispiel. 



^iiien Finger, kahn somit durch -Messung, an dem Trpg 
(Minimum) bei 1270 nm sowie an beiden benachbarten 
Spitzen, - d.h. bei haherungsweise. 1200 Oder 1400 nm 
bestimmt werdeh. Durch' Subtraction, der Absorptionsgirad- 
Werte bei den zwei Weilenlangen voneinarider kann der '-. 

. dif ferenzielle Alpsorptionswert ermittelt- werden. . Wenn 
•ein splcher dif ferenzieller- .Absorptionswert. . durch den 
dif ferenziellen Absorptionskoef f izienten (Extinction) 
.fur. .1 cm passer dividlert wird, erhalt man die schein- 
bare effektive Weglange. . Unter der Annahme einer 

/gleiche.n. uhd : flachen Streuwifkung in : dem benachbarten 
Bereich zwischen 700 und 900 nm und in Kenntnis der 
Tatsachev daJV die Fingergewebe : keine meBbare Menge .von . 
Cytochrom a,a^ oder • andere, in diesem Bereiclv ab- 
sorbierertde Stpffe -enthaiten,- :ist es moglich, die ge- ' 
-naueh Mengen der zwei H&noglobine durch eine Durch- 
leiichtung mit zwei Weilenlangen in dem Bereich ^zwischen 
700 und 900 nm sowie durch Verwendung des oben er- 
mittelten, wegverlangernden Faktors zu berechnen . 

Dieser sehr eiiif ache Fall - wird haufig durch eine Anzahl 
von Faktoren komplizierter • Im; Falle der Durchleuchtung 
des.Kopf es eines Babys ist es .zum Beispiel auf grrund der 
Dicke des Kopfes nicht praktikabel, eine Wellenlange wie 
zum Beispiel 1400 nm zu. verwenden, bei der die StSrke 
der Absorption durch Wasser zu einem so hohen Lichtver- 
lust fiihrt, dafl das. Restsignaldschwierig zu detektieren 
ist. In: diesem Fall werden vier Weilenlangen in dem 
Bereich zwischen 900 und 1100 nm gewahlt, und die Ab- 
sorptions intensitaten werden gemessen. Bei. friiheren 
Experimented sind. die Beitrage jedes absorbierenden 
Stoffes sowie der Lichtstreuung zur Extinction, unter 
Verwendung yon Naherungsmodellen ermittelt worden. 
Hierfur sind. die entsprechenden. Korperteile von. Leichen 
Oder; entsprechende Tiermodelle- am- besten geeignet . Diese 
konnen alternativ mit; eiher 1 : Hamoglobin-f reien Losung, 



mit. sauerstoff-frei den- Hb-Beltrag) und mit. 

vollstandig oxygeniertero Blut (fur den. ; ' Hbbj-Beitrag)/ 
durchgefuhrt werdeh. Im letztgenannten Fall wird eirie 
ikleine Menge eines Gif tes , wie zuiri Beispiel Zyanid, das 
^die Sauerstoffverwendun^: durch; das' Gewebe ; verhiiidert, 
zugesetzt , urn sicherzustellen, dafi das Blut wahrend der. 
Beobachtung oxygeniert bleibt. 

Die einzetoen Beitrage der • . drei absorbierenden Stoffe 
sowie der Streuung ;zu /fden Lictitverlusten (Absorp|:ion) in 
der bestrahlten Umgebung werden dannbei jeder der vie*. 
Wellenlangeh addiert, urn die Gesamtabsorptions-Gleichun- 
gen (im folgenden als "mbdif izier.te . Beer-Lambert-: . 
Gleichungen" bezeichnet) bei jeder Wellenlange abzu-:. 
leiten. piese Gleichungen. haberi fur eine Wellenlahge von 
980 nm. folgende Form: . . 

*'■ ^9 80 • = 103 + : y Hb0 2 . +. z H^O + Streuung - 

wobei Abs gQ0 , der Absorptidnsgrad durch das bestrahlte 
System aufgrund der e.in.f allenden Strahlung mit einer ' 
Wellenlange .von 980 nm bedeutet. Hb, HbO^- und. H^O sind 
die Konzentrationen von Hamoglobiri, Oxyhemoglobin und 
Wasser- in dem bestrahlten System, wahrend die Faktoren 
x, y und z die relativen Intensitaten der Absorptions r \ 
Beitrage. der .zugeordneten Komponenten arigeben. Der Teil 
"Streuung" hat den Faktbr 1. Dies bedeutet, dafl sein 
Beitrag normiert wurde. Die vier We llenlangen werden so 
gewahit, da/3 die drei Faktoren x, y und z einen be- 
trachtlichen Wertebereich. aufweisen. Mit: einer Auswahl 
von z.B. 940, 980, 1030 und 1070 nm wird eine. gute 
Variation der relativen Werte der. Beitrage von H 2 0, Hb 
und Hb0 2 erreicht. 

Aus dieser Information 1 werden. durch eine*. Matrixauf losung 
nach den vier Unbekannteri. (die konzentrationen von; drei. 
absorbierenden Komponenten' und. die. S.treuverluste ) ih den. 



vier Gleichungen . .Algo^ithroen . abg<eleitet. Diese 
Algorithmen. haben folgende Form: 

HB = a Abs^ 40 >..b Abs gQ0 + c Abs 1060 . + d. Abs liop < . 

wobei clie Werte der . Konstanten' a, b 7 1 c liiid d nummerisch ; 
bestimmt werden/ so dafi sich Mn Ausdiruck f ur die; Menge.y 
des Hamoglobins in dem System: ergibt. Ahnllctie Ausdrucke 
"erhalt man"; fur. Hb0 2 und. S 2 ( - ) * Beitr ^g ( der Streuung 

wird fiir die Algorithmen nicht berechnet, da er fiir eine 
analytische Absctiatziing . nicht relevant ist. Die 
Konstanten a, p, c. usw. . konhert pbsitiv Oder negatiy oder 
groBer o.der kleiner als der Vtert 1 sein, . 

E>ie bberi beschriebene > auf Hamoglobin- uhd Oxyhamoglo-; 
bin-Konzentrationen anwendbare Methodologie kann verall- 
gemeinert uhd in leinera weitereri Sinne als ein. spektr.o- 
photomietrisches Verf ahren bezeichnet werden/ mit dem 
quant it at iv die Konzentration eirier verdiinnten 
Komponente in einer Umgebung bestimmt wird, die die 
verdiinnte Komponente mit. bekannter IdentitMt/ jedoch 
unbekannter ' Konzentration in ; Kombination mit einer 
Bezugskomponente mit bekannter Konzentration enthalt, 
indem die folgenden Schritte ausgefiihrt werden: 

(a) Richten einer einfallenden elektromagnetischer 
Strahlung mit einer Anzahl von Wellenlangen in. einem 
ausgewahlten Spektralbereich> in dem die verdiihnte 
und/oder Bezugskomponente eine Absorption der elektro- 
magnetischen Strahlung zeigt, auf die Umgebung, wobei 
die : Anzahl dieser' Wellenlangen. durch die Anzahl der 
verdiinnten und der Bezugskomponenten in der Umgebung und. 
die Streueigenschaften der Umgebung bestimmt. wird; 

(b) Bestrimmen des . Absorptidnsgrades der elektro 
magnetischen' Strahlung; durch die . Umgebung : bei den 



verschiedenen Wellenlangen . . und der;, relativen 
Intensitaten der Abisorptions-Beitrage ; der verdunnten und 
der Bezugskomponente. sowie der . Streuverluste in der . 
Umgebung bei diesen Wellenlangen; 

(c) Aufstellen der Absorptlonsgleichungen bei jeder der 
oben genannten Wellenlangen in folgender Form:. 

Absvv = Z[Lj '^iAi+zR+s'. . 

wobei Abs^ der Absorptionsgrad der Umgebung, die. die 
verduiinte ; und die Bezugskomponente 'enthait., fur die. 
einfallende elektromagnetische. Strahlung. bei der Welleh- 
lange w -ist; x' • die relative Intensitat des : Ab- 
sorptions-Beitrages . der zugeordrieten verdunnten 
Komponente A ± ist; und der Ausdruck x.^ fur jede ver- 
diinnte .Kdmponente angegeberi wird; n bezeichnet die 
Anzahl von verdunnten Komponenten, z; bezeichnet die 
relative Intensitat des. Absorptions-Beltrages der Be- . 
zugskbmpqnente, mit R. wird die Konzentration der Bezugs- 
komponente bezeichnet, wahxend S die normierte Stretiung 
der Umgebung bei der Wellenlange w" ist. Auf diese Weise 
wird fiir jede der oben genannten Wellenlangen eine 
Absorptionsgleichung auf ges.tellt ':, so - dafl sich ein. Satz/ 
von simultarienGleichungen ergibt, deren Anzahl gleich 
der Anzahl von verdunnten und Bezugskoraponenteri sowie 
der Anzahl von erf orderlichen Wellenlangen ist> um die 
Streuung in der Umgebung zu charakterisieren; 

(d) Ableiten von Algorithmen durch Matrixauf losung der 
oben genannten simultanen Gleichungeri, wobei diese 
Algorythmen folgende Form aufweisen:. • 

wobei [c] die Konzentration der spezif ischen, verdunnten . 
oder Bezugskomponente, a^ eine bestimmte numerische* 



Ronstante> m die Anzahl yon Wellerilangenbestlmmungen und 
Abs wi der ^ so *P tioi > s grad bei.. der = Wellenlangre w. 1st-. 
Damit wird die Konzentration jeder . verdiinnten und Be- 
zugskomponente in der Umgebung formuliert. . 

Bei dent zuvor beschriebenen spezif ischen. Beispiel der 
:Bestimmung der Kohzentrationen yon Haihbgiobin 1 . und 
Oxyhemoglobin .kann das ' -.H^O-Signal . ;.zur. Ermittlurig. des 
wegverl&ngernden : Faktors : fur die . Konzehtrationsbe- : 
rechnungen ve^wendet' werden, Auf diese. Weise kann die 
Menge von Hb und : Hb 2 , in Konzentrationen. mit Einh'eiten 
Gramm; pro. Liter < umgerechnet werden. Es soil . darauf 
hingewiesen werdenV daB sich dieser Ausdruck auf ein 
irihomogenes Streusystem bezieht, auch : wenn es sich bei 
dem Ausdruck um eihe wahr.e Konzentration handelt. Das 
Hamoglobin ist nicht mir getrennt . in den rpten Blut- 
zellen enthalten, und das beobachtete Wasser ist. nicht 
nur das Wasser, was in dem Blutplasma vorhanden ist, 
sondern auch Wasser in den Zellen und Lymphgef aflen. Die 
Konzentrationseinheiten sind somit nicht direkt mit 
denjenigen (Gramm pro 100 ml) vergleichbar , die klinisch 
fiir. Bl'ut verwendet : werden. Die letztgenannten Einheiten 
konnen jedoch .ermitteit werden, wenn nur die zusatzliche 
Menge von Blut betrachtet wird, die den Finger mit jedem 
Herzschlag anschwellen laBt . Dieses pulsartige Signal 
wird zum Beispiel . in dem allgemein bekannten . Verf ahren 
der Puls-Oxymetrie verwendet. 

Bei der Puls-Oxymetrie wird die Farbe des zusatzlichen 
Blutes, das. den Finger mit jedem Puis anschwellen laflt, 
bestimmt, d.h. die relativen Mengen von Hb und Hb0 2 , so 
dafl ein MaB fiir den Grad der Sauerstof f sattigiing in dem 
Blut. geschaffen wird. Mit diesem Verf ahren konnen jedoch 
keihe Inf ormationen iiber den Gesamtanteil des 
Hamoglobins im Blut. • erhalten werden. Das Hinzufiigen 
eines .MaBes fiir den Anstieg yon Wasser* mit jedem Puis 



kann 1 dadur.ch. erreicht warden, . daB ein 
I^O^Absorptionssignal zur Messung jedes pulsartigen 
Anstiegs. des Blutvolumens in dem Finger verwendet wird. 
Auf diese Weise kann die tatsachliche H&noglobin-Konzen^ 
tration in dem Blut berechnet werden. Diese Zahl ist ein 
allgemeiner Wert, der nicht auf . das spezif ische "Organ 
fwie zum' Beispiel den Finger) , yon dem . er abgeleitet 
wurde,. begrenzt ist. Der auf diese Weise best immte 
Hamoglbbingehalt enthalt wichtige diagriostische Informa- 
tioneh fiir solche Zustande wie Anaitiie Oder Polyzythemie. 
Feraer ist der . Hamoglobingehalt zum Bestimmen des tat- 

- sachlichen . Sauerstof f gehaltes des Blutes erf orderlich, 
da der groBte Anteil davon in Combination mit dem Hamo- 
globin in Form des Oxyhemoglobins transport iert . wird. 
Mit dem. bekannten. Hamoglobingehalt und dem Prozeritsatz 
der 0 2 -Sattigung des HMmoglobins, die mit einer 
Standard-Oxymetrie ermittelt wird, kann der wesentlich 
wichtigere O^Gehaltsparameter sehr einfach berechnet 

'werden. . . 

In anderen Organen mit wesentlich groBerem Durchmesser, 
z.B, dem. Kopf , der limbischen Miiskulatur usw., kann so 
lange eine Durchleuchtung durchgefiihrt werden, wie die 
Dicke des Gewebes nicht den Empfang eines instrumentell 
auswertbaren Signals nach dem Hindurchtreten ,der ausge- 
sendeten Strahlung durch das Gewebe ausschlieBt. In 
diesem Zusammenhang ist zu beriicksichtigen, daB 1 cm 
Wasser naherungsweise 80 % der durch dieses hindurchge-; 
strahlten nahen Infrarotstrahlung mit einer Wellenlange 
von. 1400 nm absorbiert. Die Durchleuchtung des Kopfes 
eines Kindes mit einem Durchmesser von 5 cm wurde eine . 
Extinction von. naherungsweise von 99,97 '*% der ein- 
fallenden Photonen im nahen. Inf rarotbereich allein durch 
Absorption zur Folge haben. In triiben Proben kann der 
Verlust: jedoch. ansteigen und. durch Verluste aufgrund. von 
Streuungen, die nicht zum Detektor- gerichtet. sind, sowie 



yon zu^atzlichen Absorptionen ubezrschattet werden> die 
einer Wegverlangerung zuzurechnen sind, die durch inehr- 
f ache Streuung . vpn> Photonen , die eventuell den Detektor 
erreichen> .erzeugt- wird; Auch . werin diese Lichtverluste 
sehrr schwerwiegend .sind, sind in solchen Situationen 
trotzdenv auswertbare Signale abgeleitet t worden . . Das 
qbige; Beispiel stellt jedoch die Grenze der ... gegen- 
wartigen Durchleuchtungsverf ahxen dar,.. ...die: auf . 
menschliche Organe. und Korperteile ariwendbar sind. 

Fur. die. Anwendung . bei giroBeren festeii Organen muB an-, 
stelle der Durchleuchtung eine. Ref lexionsgrad-Betriebs- 
art. angewendet werden . Bei. der Ref lexionsgrad-Betriebs^, 
•art kann zum Beispiel bei der Anwendung am Kopf einies 
Erwachsenen Licht. in geeigneter Weise an einer ersten 
Stelle an der Stirn eingeleitet und an einer zweiten 
Stelle an der Stirn, die raehrere Zentimeter von der 
ersten Stelle.: beabstandet 1st, wieder aufgefahgen 
werden. Die empfahgenen Photonen sind durch die Kopfhaut 
und den Schadel hindurchgetreten und sind mit die 
kortikalen Schichten des Gehirns in Wechselwirkung 
getreten, bevor sie wieder.' nach auBerhalb gestreut 
wurden. Fur diese Ref lexionsgrad^Betriebsart wurde die 
besondere Bedeutung der Erfindung dargestellt. . 

Der durch Ref iexionsgrad-Messungen der Strahlungsinten- 
• sitat . ermittelte zerebrale Gehalt an Hb und Hb0 2 kann 
dann mit dem. beobachteten Gesamtwasser in Bezug gesetzt 
werden/ wodurch ein Mali der Menge des Blutes im Gehirn 
in Besug auf die Menge des Wa.ss.ers-> auf das. der 
Photonenstrom vom Eingang. bis zu den Sammelpunkten 
trifft, geschaf fen wird. Das Blut im. Gehirn ist in hohem 
MaBe in den Erythrozyten (rote. Blutzellen). aufgespalten, 
die natiirlich in dem vaskularen. Raum. vorhanden sind. Die 
gemessenen . Mengen sind: jedoch . auf* den- Gesamt-Wasserin- 
halt. bezogen, der hauptsachlich. im Blut, in den 



Gehirnzellen urid iri den meriingiaien •'-R&umexi und im 
: geririgerem Ausmafl auch in. den Knochen und in der Haut. 
vorhanden ist. Die ermittelte Konzentration. wird somit ' 
in Mengen von Hb ( oder Hbb 2 ) pro Anteil desi gesamteri 
"Wassers im Kopf" oder ''Gewebewasseirs" . angegeben.; Das 
meiste, . jedoch nicht ..samtliches Gewebewasser. wird somit 
aus dem Gehirn . sein, so dafl -es- gut mit dem Wasseirg/ehalt 
der anderen weichen. Gewebe ; vergleichbar ist.. Auch wenn 
dieser ungewohniiche m Ausdruck zunachst etwas . un- 
reaiistisch erscheint, hat ,'er . im Zusammenhaiig, mit dem 
analytischen Verfahreii gemafl der Erfindung eine weserit-- 
. liche. Bedeutung. ". Es ist. zu beachten, dafl der gesamte 
Wasserinhalt.'des Gewebes und insbesondere des Gehirhs 
einen ziemlich konstanten ; Anteil : des Gesamtgewichts : 
ausmacht. Dieses Wasser erf iillt somit die Voraussetzun- 
gen • fur eine spektr.oskopische "Bezugskomponente" « : Neben- 
bei soli angemerkt werden, daB in Fallen von Odemen. eine 
Vers chi ebung des Wasser s vom'Blut und den LymphgefaBen 
in die Zellen stattf indet . Im Gehirh f uhren , zerebrale 
Odeme aufgrund der unelastischen Eigenschaft des 
Cranium, das ein pr.aktisch geschlbssehes System bildet, 
zu einem erhohten intra-cranischen Druck und folglich zu 
einem Herausdriicken von menijigialer Fliissigkeit und 
Blut. Der gesamte . intra-craniale Wassergehalt bleibt 
jedbch gleich. Der Verlust . von Hamoglobin im Vergleich 
zu dem Signal des Gesamtwassers stellt ubrigens eine 
ausgezeichnete eingrif f sfreie Indication eines intra- 
crahialen. Durckaufbaus dar, der. potentiell zu erheb- 
lichen Leiden f iihren kaiin / . 

In dem vorhergehenden Beispiel wurde die Absorption 
durch das hauptsachlich den Sauerstof f ausnutzende Enzym 
Cytochrome-c-oxidase ("Cytochrome a,^" oder "Cyt.a^j" ) 
unberuckslchtigt gelassen.. Angesichts des** von diesem 
Enzym verursachten, relativ geringenen: Beitrags zu: dem 
Gesamtspektrum ist der sich. ergebende Fehler; der.* 



. Hamoglobin-Daten vernachlassigbar . In dem Fall jedbch, 
in dem Cyt a,^- Inf ormationen gewiinscht werden, sind 

. zwei- oder . mehr geeignet beabstandete Wellerilangen :er- .. 
forderlich, und zwar exne im Bereich von 825 nm und die 
andere im Bereich von 865 nm. Auch wenn in diesera ge- 
nauen Bereich kein Band des Wassers. vorhanden ist, 1st: 
der Spitzenwert von 980 nm relativ nahe, und Hamoglobin, 
das in beiden Bereichen absorbiert, kann als iiber- . 
briickehde . Ref erehz. zu Bestimmung . der EnzyTnkonzentra.tion. 
verwendet N werden. 

Bevor die Vorrichtung beschrieben wird, die ztir Durch- 
fiihrung der oben genannten Messungen verwendet werden 
kanri, sollen drei Vorbehalte im Hinblick auf das bei dem 
oben genannten Beispiel angewendete allgemeine Prinzip 
gemacht werden ; - •. 

Der erste Vorbehalt stellt die Tatsache dar, dafi eine 
schmalban&ige, d.h. relativ monochromatische Lichtqueile 
einen wesfentlichen Vorteil bei . . der Formulierung von. 
tref f enden Al jo.rit hmen. da'rs te 1 it . Aus Figur 6 geht klar 
hervor , da£ eine * : Photonenquelle ( die schmalbandiges 
Licht- zum Beispiel mit einer Breite von 5 ,nm erzeugt, 
wesentlich geringe're Uberlappungen zwischen. den Ab- 
sorptionscharakteristiken erzeugt, als eine breite 
Lichquelle,. . deren Photonen eine Wellenlangenstreuung. von 
zum Beispiel von 50 nm aufweisen. 

Der zweite Vorbehalt folgt direkt aus dem ersten. Wenn 
. eine andere Lichtqueile verwendet wird, die sich auch 
nur geringfiigig bezuglich ihrer Mitten-Wellenlange Oder 
ihrer Bandbreite. von .der alten. Lichtqueile unter- 
schexdet, miissen neue Algorithmen aufgebaut werden.. 

Der dritte Vorbehalt. beruht darauf, daft die: Ausiibung der 
Erfiridung- im starken Mafte- von. der Entwicklung: entweder:.. 
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•: einer : Einrichtung zur . Ubersetzung der Ergebnisse in 
Ausdriicke Seines allgemein akzeptierten Standards ,-. wie 
zum Beispiel spektrophotbmetrischer daten in klaren 
Losungen, oder von der neuen Entwickliing einer umfang- 
.reichen Datenbasis abhangig 1st, in der durchgesetzte 
Standards hicht relevant v sind, Wie zum Beispiel in : 
heterogenen Systemen, wie dem.Gehirn. 

Das apparative System, das zur Durchf uhrung der Be- 
stimmungen erf order lich : ist , lim.die Erfindung auszuuberi, 
umfaflt vorzugsweise, die folgenden Komponehten: , . v.:"/ 

..(a) Einrichtungen zum Erzeugen von Licht mit veranderv 
lichen Wellenlarigeri > das in' das Gewebe ..Oder das . Korper- 
teil eintritt, das ; im Hlnblick auf seine verdunnten 
Komponente zu charakterisieren ist; 

. (b) Einrichtungen zum Detektieren von Licht, das aus dem 
Korperteil austritt oder von diesem. ref lektiert wird; 

(c) Einrichturigeri zum . Trenrien von vers tarkenden Signalen 
sowie 2ur anderweitigen Behandlung. der Signale, die von 

,der Lichtquelle/den. Lichtquellen bei verschiedeneii 
. Wellenlangen herruhren; • 

(d) Einrichtungen zum Berechnen: der. Mehgen. der ab- 
sorbierenden Stof f e unter Verwendung yon Algorithmen, 
die fur diese Lichtquellen hergeleitet wurden; und 

(e) Einrichtungen zum Anzeigen der. Ergebnisse in Ein- 
heiten. von Konzentrationen (d.h. Mengen pro. Menge . Wasser 
oder einer anderen Bezugskorapbnente) . oder in Bruch- 
teils-Mengen (wie ' a.B. die Menge : der verdunnten 
Komponente in ' Relation, zu der Menge einer Bezugs- 
kompohente- mit Ausnahme von .Wasser . in: dem zum Bestimmen 



der; verdiinnten Komponente mit unbekannter Konzeritration 
zu messenden ^Korperteil) . " . 

Figur .7 zeigt . einen schematischen Auf bau eines spektro- 
pKotdmetrrschen. Systems, zur quantitatiyen. Bestimmung ..der 
Konzentration yon yerdunnten. Blutkpmponenten in .einem" - 
menschlichen; Fingei: in, bez.ugr auf ' das-, iri dem iFincfer 
ehthaltehe Wasser. ■.. . : - * V" ; / ■■ ;; : . 

Wie. . bereits \ weiter pben. erwahnt ,wurde , mu£ z.uhachst die . 
Menge des : Wassers , . auf das die Phptdneh . in einem. ,Korper*- 
teil treffen/ ermittelt werden. Dies kanh entweder, diirch 
Messungen , in einem Spektrai ! lbereich> ; in dem. Wasser 
prakti-sch v der i einzige ; absorbierende.. J Stof f ist / .'/ oder 
durch V eine / dif f erenzielle Mehrvellenlahgen--Spektro-- 
photpmetrie g<escheheh, wenn andere absorbierende. Stdf f e 
yorhanden sind:. Das Wasser in einem merischlicheri Finger 
kann- am. best en durch geeignete spektrophotpmetrische 
Bestimmungen an Fingern voh ieichen bestimmt werden: 
Werin. solche Mesisungeh in einem Bereich des Absorptions- 
bandes yorgenommen werden mus sen ,• das sich mit, Hamoglo- 
bin uberlappt, mu'B das Biut diirch eine geeignete, nicht - 
absorbierehde> streuende Fliissigkeit ersetzt werden, urn 
die Streuung durch. die roteri Blutzellen zu imitieren. 
Beispiele fur geeignete Streuf liissigkeiteh . sind Fluor- 
kohlenstof f-Blutersatzlosungeny Kalziumcarbbnat- 
Suspensionen in einer Salzldsung usw. Mit solcheri "blut- 
freien" Systemen korinen die spektrophotometrischen 
Eigenschaften vori Fingern einer Lei.c he gegeniiber reinem 
Washer als Bezugsstandard bestimmt werden;. ura die 
sclieinbare effektive optische Weglange. der Strahlung in 
einem . gegeberien Spektfalbereich, wie er. durch den Finger 
zur Bewirkung; einer Durchleuchtung hindurchtritt , zu 
bestimmen.. Durch zahlreiche Bestimmungen dieser Art. kann 
eine-. Datenbank . der optischen. Lahgen von verschiedenen 
Arten von. menschlichen Fingern (z.B: yon Babys, 



Heranwacltsenden, . Erwachsenen; * sbwie ', V von farbigen, 
asiatischen, brientalischen #enscheri : usw . ) aufgestellt 
werden. In diesem .Zusaramdnhang . ist zu- beachten/ daB 
Melanin ein Pigmentierungsstof f 1st, der in Abhangigkeit 
von, der Rasse und der Herkunft des Menschen in unter- 
schiedlichen Mengen vorhanden ist. In einigen : Fallen 
kann es wunschenswert s ein, Melanin oder andere, die 
Pigmentierung betref f enden Mattel als zusatzliche \ absor- 
bierende Stoffe in dem System zu behandeln und zusatz- 
lic^ie Schritte zur. Str.ahiungs-Ausrichtung und -Messung 
bei. einer oder. mehreren zusatzlichen Wellenlangen zur 
Bes timmung der Kpnzeritration der gewunschten verdunriteri 
Komponente in dem untersuchten Korpersystem. yorzusehen, 
Alternativ dazu konnen Routinen zur Datenerf assung und 
zur Berechnurig der Algorithme»n als Programm in einem auf 
einem.. Mikroprozessor basierenderi System' realisiert/sein', 
urn. zu. Beg;inn einer Uberwachungsperiode einen Satz von 
Algorithmen zu erzeugen, der fur einen. bestimmten 
Patienten geeigniet ist . 

Im Anschlufl daran kann der. Finger einer Testperson mit 
einer ' Strahlung mit verschiedenen Wellenlangenwerteri 
durchleuchtet werden, ; wobei die Anzahl dieser Wellen- 
langen dem Genauigkeitsgrad entspricht/ der fur die 
Konzentration, die . im. . Hinblick auf relevante . verdiinnte 
Komponente zu bestimmen ist, erfqrderrich ist. Die 
Anzahl von Wellenlangen, bei denen /Messungen durchge- 
f iihrt werden, hangt , wie oben erlautert wurde, von der , 
Anzahl von absorbierenden Stoffen iii System (Bezugs- 
komponente und verdiinnte . Komponente (n) j. sowie der 
wellenlangenabhangigen Eigenschaft der Basislinie ab, 
die- indikativ. fur die . Streuverluste . in., der durch- 
leuchteten oder fur Ref lexionsgrad-Messungen. bestrahlten 
Umgebung ist.. . . 
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Au^ den verschieclenen Absorptionsgrad- und/oder Re- 
•' *.- ; f lexionsgrad-Messungen bei den ausgewahlteri Weilenlangen 
wircl;. eine Reihe von simultanen Gleichungien der oben 
erlautef fen : • Art auf gestellt . Nach Auflosung mit der 

I Matrix-Algebra werden Algorithmen entworfen, in. denen. . ' 

• .die . Konzentratiori als . Summation , der einzelnen , Ab-; : . 

^orptionsgfad-Wert^ -ausgedriickt ist,. die , bei der . ge-> 
gebenen Wellenlange, multipliziert mit einem dimensions^ 
losen Kp^f f izienteri> bes.timmt : werden: Wenh die Menge .der . 
uribekannten. verdiinnten Komponente, .die in der. Probe. 
(d.h.- einen Korperorgan) vorhanden ist, best immt. wurde,. . 
kann diese ins Verhaltnis zu dem mit Wasser erzielten 
Signal, gesetzt, werden, urn ..einen Wert in : Einheiten der . . 

J Konz^ntration in dem . Gesamtwasser des Organs zu . er- 

I • halten. . -V.1-.' '. " ' 

.Bel einer . anderen. Ausfuhruhgsform kann die Gesamt-r 
.Hintergfundsubtraktion . verwendet werden, urn. nur die 
Anstiege in . dem Blut in einem puis ierenden Organ oder 
Kprper.teil, wie zum. Beispiel- einem Finger , zu ermitteln 
v und eine Bestimmung der Kpnzentration von im Blut vpr- 

i handenen Mitteln in dem Blut zu erhalten, wobei es sich 

z.B. urn folgende Stoffe handeln kann: Hamoglobin; Ab- 
fallprodukte, ,wie; z.B. Amoniak, Harnstof f , Creatin und 
Kohlendioxyd; Substanzen und Metaboliten , wie Glucose., 
Lipide und Cholesterin; sowie Gifte wie z.B. Kohlen- 
monoxyd, Zyanid und Arsen usw. 

Bei der in Figur 7 gezeigten Anwendung der Vorrichtung 
sind an dem Finger 10 zwei n Optroden !l -Anordnungen 12. 
I befestigt, die eine Qiiellehoptrode 14 und eine Sammel- 

optrode 16/ umfassen. Die Richtung; der- Durchleuchtung ist 
. nebensachlich: in bestimmten. Fallen kann j'edoclv ein Weg- 

durch den Fingernagel vorgezogen werden.. 
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Die Quellenpptrode 14 1st uber eiri optischer Faserkabel 
.16 mit einer Lichtquelle 18 verbunden, "die bei dieser 
beispielhaft:en Ausfuhrungsf orm ..einen mehr f achen Fest- 
korpeirlaser umfaflt,. der uber ieirie Lei stungs -Vers o rgurigs - 
leitung 22 von einer Leistungsquelle 20 versorgt wird. 
.Die .. Laserquelle 18 .emittiert ... elektromagnetische 
Strahlung.en in . dem liahen In.f arotbereich, jeweils. mit 
monochromatischem Charakter, die ., mit " dem optischen 
- Faserkabel 16. zu der Optro.de 14 dbertragen w'ird, urn auf 
die entsprechende. Flache des Fingers 10 einzuf alien und 
diesen zu durchleuchten . /■ : ..." 

Die sich ergebende ausgesendete elektromagnetische 
Strahlung wird von der Detektor-Optrpde 16 empfangen und 
uber ein- optisches Faserkabel 24 .einem geeigneten 
Wandler 26 zugef uhrt , der bei dieser beispielhafteh 
Aus f iihrurigs f orm eine Photoelektroneh-Vervielf acherrohre 
aufweist, die uber eine Leistungsversorgungs-Leitung 30 
von einer Hochspanriungs-Leistungsversorgung 28 gespeist 
wird, '. Das erfaflte Durchleuchtungsignal ; das von dem 
optischen Faserkabel zu der Photoelektrqneh-Verviel- 
f acherrohre gefiihrt wird, wird damit verstarkt und durch 
eine Signal-Ubertragungseinrichtung 32 einem . Signal- 
Verarbeitungsmodul 34 zugefuhrt, . In dem Fall,, in dent ein 
mit. niedriger Spannung versorgte.r "Festkorperdetektor. 1, 
mit kleinen Abmessungen verwendet wird, kann- dieser in 
die Detektor-Optrode- eirigesetzt werden. Das optische 
Faserkabel 24 wird dann durch eine direkt zu dem Objekt 
gefiihrte elektrische Leitung . ersetzt . . 

Wie in der Darstellung zu. erkennen ist, enthalt das 
optische Faserkabel 16 eine kleine., getrennte Biindel- 
Zweigleitung 36., die einen Anteil des monochromatischen 
Lichtes der Laserquelle 18, das direkt von der: Haut: 
zuruckgestreut. wird, iibertragt. Dieses wird; mit;. der: 
Zweigleitung- 36 auf .eine Photodiode- gerichtet, die* ein. 
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elektrisches Signal liber die Signalleitung 40 zu, dem 
Berechnungsmodul .34 (ibertragt , das zum Beispiel einen 
elektrbnischen Diigitalcomputer oder eine zugeordnete 
Mikrbprozessoreinheit oder mehrere solcher Einheiten 
aufweisen kann. 

In dem Berechnungsmodul 34 werden die durch die Photo- 
diode 38 und die Photoelektronen-Veryielf acherrohre, 26 
iibertragenen elektrischen Signaled gespeichert, . so dafi 
ein MaB fur die . Intensitateh der eingef allenen und 
detektierten . Strahlungen, zusammen mit gespeicherteh 
oder berechrie ten Systemparametern, geschaf fen ' wird. Aus 
dieses yariablen und vorprogrammierten Algorithmen: oder 
mit. den oben genannten simultanen Absorptioris-Gleichun- 
geh, die auf gefstellt und, durch. Matrixberechnung zur 
"direkten" Gewinriurig. 'dieser Algorithmen' aufgelost 
wurden, wird/werden die Konzentration(en) der ausge- 
wahlten verduimten Komponenten berechnet und in Form von 
Mengen dieser Komponenten in bbzug auf die Mengen von 
Was ser oder eine andere Bezugskomponente in dem Finger- 
system angegeben. 

Bei" der . bevorzugten Anwendung der . Erf indung bei 
physiologischen Systemen miissen die auf einariderf olgehden 
Schritte der Ausrichtung der Strahlung und. der Messung 
in Perioden ausgefiihrt werderi, die wesentlich kurzer 
sind, als die metabolische Reaktions-Kinetik der Korper- 
umgebuhg. 

Das. Berechnungsmodul kann diese Konzentrations-Daten als 
Ausgangsdaten iiber eine Einrichtung 34a mit geeigneten 
MeBgeraten oder .Streif enblattschreibern .u.a, kontinuier- 
lich erzeugen und. die ausgegebenen Konzentrations-Daten 
fiir* eine spatere Verwendung auf einer digitalen Scheibe 
(CD) oder einer. ahnlichen Speichereinrichtung auf- 
zeichnen-, die dem Berechnungsmodul. zugeordnet ist. 



Figur 8 zeigt schematised ein System, dessen Komponenten 
mit Ausnahme der Optroden : 114 und. ,116 dem in Figur 7 
gezeigten System entsprechen, wobei die Optroden fur 
eine Ref lexionsgrad-Betriebsart der Spektrophotometrie 
in voneinander beabstandeteh Bereichen der Stirn eines 
Menschen 110 angeordnet. sind. Alle anderen, in Figur- 8 
gezeigten > S'ystemelemente • sind ..identisch mit -. den 
entsprechenden. Gegenstiicken in Figur' 7 . nummeriert, wobei 
den' in Figur 7 verwendeten Bezugszif f ern der Wert 100 
hinzuaddiert wurde. 

Bei dem in Figur .8 gezeigten System wird die einfallende 
elektromaghetische ; Strahiung yon . der Optrbde 114 . kbge-- 
geben, mit der Photonen erzeugt werden, die ; soWohl - in 
die. Haut. und die = Knochenschicht, als auch ; , in die grauen: 
und. weiflen Bereiche des Kopfes des Patienten eintreten 
konilen- Diejenigen Photonen, die zu der Optrbde 116 
reflektiert werden, werden erfaBt. Das sich ergebehde 
Detektionssignal wird iiber das optische Faserkabel 124" 
zu den Photodetektor- und Berechnungsmodul -Komponenten 
gemafl der Beschreibung im Zusammenhang mit Figur 7 
iibertragen. 

Auch wenn die. Erfindung in erster Linie mit Bezug, auf 
die Detektion und Bestimmung. von Konzentrationen von 
verdiinnten Komponenten beschrieben wurde, bei denen es. 
sich urn Gewebekomponenten und in Korperteilen (Gesamtge- 
webe-/Gesamtorgan-Umgebungen) wie Fingern, Handen, 
Zehen, Fuflen, Ohrlappchen, Kopf usw. vorhandene Blutbe- 
standteile handeln kann, und zwar unter Verwendurtg von 
. Strahiung- im nahen Infrarotbereich, ist es klar, dafl die 
Anwendbarkeit der Erfindung nicht darauf beschrankt. Das 
erflndungsgemafle Verfahren: kann zur Bestimmung jeder 
verdiinnten Komponente in. einer Umgebung (Medium) ver- 
wendet werden, die eine Bezugskomppnente mit. bekannter: 
Kbnzentration : enthalt, sowie in jedem Bereich des- 
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elek^romiaghetischeh Spektrums In \ deiti; spektrbphoto- 
metrische Absorptionsyerf ahren durchgefiihrt werden 
konnen, . - . 
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• P a t e n t a n s p r u c h e 



1. Spektrophotometrisches Verfahren zur quantitativen 
Bestimmung der Konzentration . mindestens einer 
ersten verdunnten Komponente in einem Ko'rperteil,. 
das die verdunnte Komponente oder Komponenten mit 
bekannter Identitat, jedoch iiiibekannter Konzentra- 
tion enthalt, mit fdlgenden Verf ahrensschrifcten:. 

(a) Verwenden von Wasser als eine Bezugskomponente 
der bekannten Konzentration , Bestrahlen des Korper- 
teils mit. einer elektromagnetischen Strahlung mit. 
einer ersten Wellehlange im nahen Infrarotbereich 
in einem ausgewahlten Spektralbereich,. bei; dem 
Wasser. eine Absorption der elektromagnetischen 
. Strahlung- zeigt y 
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. (b) Messeii der Strahlung. :mit der .ersten; Wellen- 
lange, die von dem Korperteil abgegeben und/oder 
ref lektiert "wird>< . - : . " 

(cj Bestrahlen des Korperteils mit einer elektro- 
magnetischen Strahlung : mit mindes tens, einer anderer 

. Wellenlange in,' .dem 'ausgewahlteri . Spektralbereich," 
bei der die. .verdunhte , Komponente. Oder die Kbmpbnten 
eine Absorption mit einer unterschiedlicheh 
reiativen Intensitat Oder Intensita-ten gegeniiber 

.der einf allenden Strahlung mit , der ' ersten Wellen- 
lange: zeigt/zeigen, wobei die Anzahl der Wellen- 
langen der verwendeten einf allenden Strahlung ' urn 
mindestens den Wert . 1. grpfler ist , , als die Ahzahi 
yon Bezugs- uhd . verdiinnten Kbitiponenten"/ 

(d) /Messen. der andereh Wellenlangen ; der von dem. 
Korperteil . abgegebenen und/oder ref lektierten 
Strahlung, 

(e) Verwenden der Werte der Loschuhgskoef f izienten 
fur jede Komponente bei der ersten und anderen 
Welleniangen, die in entsprecheiiden. Korperteilen 
bestimmt wurden, '• , " 

( f j Ableiten einer Gleichung fiir die Absorption bei. 
jeder Wellenlange als Suirime der reiativen Ab- 
sorptionen " ; jeder Komponente bei der Wellenlange 
plus • einer Streuuhg, wodurch eihe Matrix von 
Gleichungen geschaf fen wird, die nach der Konzen- 
tration . fiir jede Komponente aufgelost werden 
konnen, 

(g) Bestimmen der scheinbaren effektiven Weglange- 
in dem • Korperteil. durch Dividieren der* Absorption* 
des Wassers durch das: .Produkt. aus- dem bekannten. 



: Loschungskoef fizienten fur ; Wasser .mail der bekannten 
Kbnzentration des Wassers, und : : 

(h) Bestimmen. der relativen Menge der verdiinriten 
Komponente zu der Menge der Bezugskoinporiente . als 
Konzentration der verdunnten Komponente in dem 
■Korpertell . auf .. : der . Basis' -der. " .. .scheinbaren 
;ef fektiven, fur den, K6rperte.il .bestimmten : Wegiange 
sowie \ unter Verweiidung .. . der Werte der Loschungs- : 
koef fizienten fur jede yerdunnte Komponente. bei. der 
ersten und anderen Wellenlangen und der gemessenen 
; afcfsorbierten und/oder ref lektierteh Strahlung bei 
den . ; Weileniangen/ ... .durch : Dividieren der . . Ab- 
sorption/Ref lektidn yon jeder Komponente durch die 
.Wegiange .mal dem Loschungskoef fizienten fur . diese 
Komponente:: 

Verf ahren nach Anspruch 1> bei dem die Bestimmung 
von ,Schritt (g) durch Aufstellen von gleichzeitig 
modi.f izierten Be^r-Lambert-Gleichungen - fur jeden 
der Absprptions/Streuungs^MeBschritte bewirkt wird,. 
.sowie. Auflosen der Gleichungen naqh den Konzentra- 
tionen der verdunnten Komponente Oder der Komponen- 
ten' und der Bezugskomponente in dem Korperteil.. 

Verf ahren nach Anspruch 1, bei dem eine zweite ver- 
diinnte Komponente mit unbekannter^ Konzentration in 
dem Korperteil vbrhanden ist . und die elektro- 
magnetlsche Strahlung mit einer vierten Wellenlange 
in -dem ausgewahlten Spektralbereich auf den Korper- 
teil. gerichtet wird,. biei. der die zweite verdiinnte 
Komponente eine Absorption der elektromagnetischen 
Strahlung zeigt,. und die von dem Korperteil abge-. 
gebene und/oder reflektierte Strahlung. mit der 
vierten Wellenlange gemessen und zur Bestimmung der- 
relativen Merige : der- zweiten verdiinnten. Komponente: 



,im Verhaltnis zii der Menge def: Be zugs komponente 
verwetidet wird... ' •: 

Verf ahren : nach Anspruch 1/ bei .dent der Korperteil 
"eine Streuung der el ektromagnetischen . Strahlung In 

einem , Ausmafl bewirkt, das. eine. abf alleride . lineare 

Beziehung zu der WelienlSnge iaufweist; uhd ^bei -.dem 
: die abgegebene und/oder ref lektierte; Strahlung bei 

zwei . zusatzlichen Wellenlangeri .gemessen Wird. : : * 5 - 

Verf ahren nach Anspruch; 1, bei . dem der Korperteil 
'.'eine ; /, Streuung ■ der,-;; Wellenlange - ".der . elektro-^ 

magne.tischen Strahlung bewxrkt, die , eine nicht- 
' lineare . Funktion der Wellenlange 1st und bei dem 

die abgegebene und/oder reflektierte Strahlung bei- 
. mindestens drei zusatzlichen Wellenlangen gemessen 
. wird. : • • ; ;.. \ 

Verf ahren nach Anspruch 1, b<ei dem der. korperteil 
aus einer Gruppe ausgewahlt wird, die aus Korperige- 
weben und Korperorganen besteht. 

Verf ahren nach Anspruch 1, bei dem die verdiihnte 
.'Komponerite aus eiriea? Gruppe ausgewahlt wird , . die 
aus Gewebekomponenten und Arten bestetit, die aus'. 
Blut entstanden si'nd. \'_ . "" 

Verf ahren nach Anspruch 1, bei dem zumindest die 
erste verdunnte Komponente aus einer Gruppe ausge- 
wahlt wird, die aus Enzymen, Metaboliten, Sub- 
strateh, Abf allprodukten und Giften besteht. 

Verf ahren nach Anspruch 1, bei dem zumindest die 
erste verdunnte Komponente aus einer Gruppe ausge- 
wahlt. wird, die: , aus . Glukose, . Hamoglobin, 
Oxihamoglobin und. Cytochrom a, a- besteht.: 



10 . Verf ahren nach Anspruch 1,. bei dem eine, erste ver- 
diinhte iEComponente lind- eine Bezugskomponente eine 
Absorption der /elektrpmagnetischeri Strahlung in dem 
ausgewahlten Spektralbereich zeigen, und bei dem 
eine' zweite verdunnte Komponente keine Absorption 
der elektromagnetischen Strahlung. in dem Spektrai- 
bereich . zeigt, und . bei.. dem . die ; eicste. urid.. zWeite 
. . verdunnte Komponente. eine Absorption' der. elektror- 
magnetischen Strahlung.' in einem zweiten Spektralbe- 
reich zeigen, der in . unmitteibarer ,Nahe zu dem aus- 
" gewahlten. Spektralbereich liegt und in dem, die Be- 
zugskomponente keine Absorption; der .elektro- 
magnetischen Strahlung; zeigt, mit einer Bestimmung 
der relatiyen Menge der ersten verdiiiinten 
Komponente zu der Menge der Bezugskomponente in. dem 
ausgewahlten; Spektralbereich als Konzentration der 
ersten verdunnten Komponente in dem Korperteil >: 
sowie einer Verwendung der ersten verdiiiinten 
Komponente, deren Konzentration auf . diese Weise 
.bestimmt wird, als Bezugskomponente fur : die zweite; 
. verdunnte Komponente in . dem . zweiten Spektralbe-^ 
\ reich. 

1. Verfahren nach Anspruch : 1, bei dem die elekrto- 
. magnet is che . Strahlung eine . Infrarotstrahlung mit 
einer Wellenlange in eiriem Bereich von etwa 700 bis 
\ etwa 1. 200. Nanometer 1st. 

.. Verfahren nach Anspruch 1, bei dem . nachf olgend zu \ 
der Bestimmung der Konzentration der verdiinnten 
Komponente in dem Korperteil- der Korperteil auf: 
Anderungen . der- Konzentration tiberwacht wird. ■" 

. Verfahren nach Anspruch 1, bei dem. nachf olgend, zu 
der Bestimmung- der Konzentration jeder. verdiinnten 
Komponente* und. des; Wassers in dem Korperteil der 



Korperteil uberwacht wird, urn firiderungen. der . Kon- 
zentrationen zu bestimmen* 

Spektrophotometrisches Verfahren zur guantitativen 
. Bestimmung der ^bnzentration von zumirtdest einer 
ersten verdunnten • Komponente in eiriem. Korperteil 
mit :. : der . verdunnten komponente Oder Kompone nt eh mi t 
bekannter Identitat, jedoch unbekannter Konzen-. 
. tration,- mit folgend'en Verf ahrensschritten: . 

(a) iVerwehden. vori Wasser als Bezugskomponente; der. 
bekannt&n Kbnzehtratibn, ■ 

. (b):,- Bestrahlen 'des . Korperteils -mit einer elektro- ' 
magnetischen Strahlung einer Wrsten Wellenlange des 
hahen Inf rarotbereicKes . in - einem ; ausgewahlten 
Spektralbereich, bei dem Wasser eine Absorption fiir 
die elektromagnetische Strahlung= zeigt, ■ 

(c) Messen , der Strahlung der ersten Wellenlange, 
die von dem Korperteil ausgeht und/oder reflektiert 
wird, 

(d) Bestrahlen des ;Korp.erteils mit einer elektro- 
magnetischen Strahlung mit mindestens einer andereh 
Wellenlange in dem ausgfewahlten Spektralbereich, 
bei der die verdiinnte Komponente oder die Komponen- 
ten eine Absorption, von unterschiedlichen relativen 
Intensitaten im Vergleich zu der der einfallenden 
Strahlung der ersten Wellenlange zeigen, wobei die 
Anzahl von Wellenlangen der verwendeten einfallen- 
den Strahlung urn mindestens den Wert 1 groBer 1st, 
als,. die. Anzahl. ' von Bezugs- und verdunnten 
Komponent en , . . \ 



(e) lessen der anderen Wellenlangen der Strahlung, 
die von dem Korperteil ausgeht und/oder reflektiert 

. wird,. ". . ■;, 

(f) Verwenden der Werte der LSschungskoef f izieriten 
fur j.ede. Komponente bei : der ersten uhd' anderen 
Wellenlangen in entsprechenden KSrperteil'en, 

(g) Ableiteh einer Gleichung fiir die .Absorption bei 
jeder Wellerilange. als Summe . der relativen Ab- 
sorption jeder Komponenten bei der_ Wellenlange plus 
einer Streuung, wodurch eine. Matrix von Gleichungen. 
geschaf fen wird, die nach der Konzentration jeder 
Komponente aufgelost werden konnen, . '■■'>. 

(h) Messen der Menge ? des Wassern ;in einem analogen 
KSrpertei lmodel, ' 

(i) Bestimmen der Mehge jeder. verdiinnten Komponente 
relativ zu der Menge von Wasser durch Dividieren 
der Menge jeder Komponente durch die Menge des. 
Wassers .'. 

Vorrichtung -zur spektrophotometrischen 

guantitativen Bestimmung der Konzentration von 
mindestens einer ersten verdiinnten Komponente in 
einem Korperteil/ der die verdiinnte Komponente ode* . 
Komponenten mit bekannter Identitat, jedocn unbe- 
kanhter Konzentration enthalt, mit: . 

(a) Einrichtungen (14) zum Erzeugen einer elektro- 
magnetischen Strahlung mit bekannten Wellenlangen 
in dem nahen Infrarotbereich, sowie Richten der 
Strahlung in das im Hinblick aur die verdiinnte 
Komponente oder die Komponenten zu: 

charakterisierende Korperteil-, 



(b) ; Einrichtungen (16) zur. Detection elektro- 
magnetischer Strahlung, die von dem Korperteil aus- 
geht und/odef von / dies em reiflektiert wird, sowie 
zur Erzeugung eines damit korrespondierenden 

. elektrischen Signals/ . 

(c) Einrichtungen (32) zum Empfang des elektrischen 
Signals und zum Erzeugen von " elektrischen Signalen 
daraus, die . den ; verschiedenen Wellenlangen 
entsprechen, 

(d) eiriem Berechnungsmbdul (34) zur Aufnahme der 
elektrischen Signaie die deh verschiedenen Wellen- 
langen entsprechen, sowie zum Aufstelien von Ab- 
sorptionsgleichungen, die. von den elektrischen 
Signalen abhangig sind,. die den. verschiedenen 
Wellenlangen entsprechen, wobei die Absorption bei 
jeder Wellenlange als Funktion der relativen, 
Intensitaten der Absorptionsverteilungen der ver- 
diinnten' Komponente Oder Komponenten und Wasser, 
sowie den Konzentrationen der verdiinnten . Komponente 
Oder Komponenten und Wasser ausgedriickt und die 
Mengen der verdiinnten Komponente oder Komponenten 
und Wasser durch Auflosen der Absorptionsgleichun- 
gen berechnet wird, wobei jede dieser Gleichungen 
als eirie Summe' der relativen Absorption jeder ver- 
diinnten Komponente oder Wasser bei der betreffenden 
Wellenlange plus einer Streuung def iniert ist, und 

(e) Einrichtungen zur Anzeige der berechneten 
Konzentrationen der verdiinnten Komponente oder : 
Komponenten und Wasser, wobei die Vorrichtung so 
konfiguriert ist, dafl 



(g) die. scheinbare wirksame Weglange- in. dem Korper- 
teil. durch Dividieren der Absorption des. Wassers 



durch das . Produkt aus. deri bekannten LBschungs- 

koeffizienten fur Wasser mal der bekannten Konzeri- 
tration von Wasser. bestimmt wird und 

.die., relative Menge der yerdunnten Komponente zii 
der Menge der Bezugskomponente als Konzentration 
der verdunnten Komponente in dem Korperteil auf der 
Basis der scheinbaren wirksamen, fur den Korperteil 
bestimmten Weglange und unter Verwendung der Werte 
der Los.chungskoef f izienten fur ' jede verdunnte 
Komponente bei der ersten und anderen .Wellenlangen 
und der. gemessenen absorbierten und/oder ' re- 
flektierten Strahlung bei diesen Wellenlangen durch. 
Dividieren der Absorption/Ref lektion jeder 
Komponente durch die. Weglange mal dem Loschungs- 1 
koef f izienten, fur. diese. Komponente bestimmt wird V 



